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ﻫـﺎي ﻫـﺎي ﻣـﻮﺛﺮ در ﺳـﺮﻃﺎن ﺑـﻪ ﻧـﺎم ژن  ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎ ﺳﺮﻃﺎن اﻣﺮوزه ﺗﻮﺟﻪ ﺧﺎﺻﻲ ﺑﻪ ﮔﺮوه ﺟﺪﻳﺪي از ژن ﻫﺎي ﭘﮋوﻫﺶدر 
اي وﻳﮋﮔﻲ ﻣﻨﺤـﺼﺮ ﺑـﻪ ﻓـﺮدي را در  ﺑﻴﻀﻪ-وﺟﻮد ﺳﺪ ﺧﻮﻧﻲ.  ﻣﻌﻄﻮف ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ)TC ,sitseT/recnaC( ﺑﻴﻀﻪ/ﺳﺮﻃﺎن
ﻫﺎي ﻃﺒﻴﻌﻲ ﻳﺎ ﺑﻴﺎن ﻧﺪاﺷﺘﻪ و ﺪود ﺑﻪ ﺑﻴﻀﻪ اﺳﺖ و در دﻳﮕﺮ ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻴﺎن ﻃﺒﻴﻌﻲ آﻧﻬﺎ ﻣﺤ  ژن. ﺑﻴﻀﻪ اﻳﺠﺎد ﻧﻤﻮده اﺳﺖ 
 ﮔﺮدﻳﺪه و در ﺻـﻮرت ﺑﻴـﺎن ﻣﺤﺴﻮبﻳﺎ ﺑﻴﺎن ﺑﺴﻴﺎر اﻧﺪﻛﻲ دارﻧﺪ، ﺑﻪ ﺳﺒﺐ وﺟﻮد اﻳﻦ ﺳﺪ ﺑﺮاي ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﺪن ﺑﻴﮕﺎﻧﻪ 
ﻨـﻲ و ﺗﻮاﻧﻨـﺪ ﻣﺤـﺮك ﺳﻴـﺴﺘﻢ اﻳﻤ دﻫـﺪ، ﻣـﻲ ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ رخ ﻣـﻲ ﻫﺎي دﻳﮕﺮ، ﻣﺎﻧﻨﺪ آﻧﭽﻪ در اﻏﻠﺐ ﺑﺎﻓﺖ ﺟﺎ در ﺑﺎﻓﺖ  ﻪﻧﺎﺑ
ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎن و ﺑﻴﻀﻪ اﻫـﺪاف ﻧﻮﻳﺪﺑﺨـﺸﻲ ﺑـﺮاي واﻛـﺴﻦ /ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎن ﺑﺮ اﻳﻦ اﺳﺎس ژن . اﻳﺠﺎدﻛﻨﻨﺪه ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ 
اﻧـﻮاع  درTC  ﻫـﺎي  ژنﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﺑﻴـﺎن آﻧﺘـﻲ  اﻳﻦ اﻣـﺮ  ﺷﻮد و ﻫﺎ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﺑﻴﺎن ژن ﻣﺨﺘﻞ ﻣﻲ در ﺑﺪﺧﻴﻤﻲ. اﻳﻤﻮﻧﻮﺗﺮاﭘﻲ ﻫﺴﺘﻨﺪ
اﻧﻮاع ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳـﺮﻃﺎن  ﻫﺎ درﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻴﺎن ﻧﺎﻣﺘﻌﺎدل اﻳﻦ ژن ﺑﺎ اﻳﻦ ﺣﺎل ﻫﻨﻮز ﻣﺸﺨﺺ ﻧﺸ . ﺷﻮدﻣﺨﺘﻠﻔﻲ از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ ﻣﻲ 
اي از ﻓﻬﺮﺳـﺖ ﻓﺰاﻳﻨـﺪه .  اﻏﻠـﺐ ﻧﺎﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ اﺳـﺖ TCﻫﺎي  ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ ﻋﻤﻠﻜﺮدي ژن. اﺳﺖ ﻋﻠﺖ ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن ﻳﺎ ﻣﻌﻠﻮل آن
 در اﻳـﻦ . ﮔﺬراﻧﻨـﺪ ﻛﺎرآزﻣﺎﻳﻲ ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ را ﺑﺮاي ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر اﺳﺘﻔﺎده در ﭘﻴﺸﮕﻴﺮي و ﻳﺎ درﻣـﺎن ﺳـﺮﻃﺎن ﻣـﻲ   ﻣﺮﺣﻠﻪ TCﻫﺎي ژن
اﻳﻦ ژن در ﺑﺎﻻﺗﺮﻳﻦ ﻣﻴﺰان ﺧﻮد در اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي . ﮔﺮدد  ﻣﻲﺑﺎزﻧﮕﺮي TCﻫﺎي  ﻋﻨﻮان ﻳﻜﻲ از ژن  ﺑﻪ01AGST، ژن ﭘﮋوﻫﺶ
ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ ﺑﻴﻮﻣـﺎرﻛﺮ  اﺳﭙﺮم ﺑـﺎﻟﻎ اﺳـﺖ و ﺑـﻪ htaehs suorbiFﻘﺮار آن در ﺘﺷﻮد و ﻣﺤﻞ اﺳ در ﺣﺎل ﻃﻮﻳﻞ ﺷﺪن ﺑﻴﺎن ﻣﻲ
 ،)LLA(  در ﻟـﻮﻛﻤﻲ ﻟﻨﻔﻮﺑﻼﺳـﺘﻴﻚ ﺣـﺎد 01AGSTﻣﺘﻌـﺎدل ﺑﻴـﺎن ﻧﺎ . ﺷـﻮد ﺳﺮوﻟﻮژﻳﻜﻲ در ﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳـﺘﻲ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﻣـﻲ 
ﻴﻦ ﮔـﺰارش ﺷـﺪه ﻴ و ﭘـﺮوﺗ ANRmﻫﺎي دﻳﮕﺮ در ﺳﻄﺢ اي از ﺳﺮﻃﺎن اي و ﮔﺴﺘﺮده  روده -ﻫﺎي ﭘﺴﺘﺎن، ﻣﻐﺰ، ﻣﻌﺪه  ﺳﺮﻃﺎن
  . در ﻣﺮدان ﻧﺎﺑﺎرور ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ آزواﺳﭙﺮﻣﻲ ﻏﻴﺮاﻧﺴﺪادي ﻧﻴﺰ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ01AGSTﻓﻘﺪان ﻳﺎ ﻛﺎﻫﺶ ﺑﻴﺎن . اﺳﺖ




اﻣﺮوزه ﺑﻪ ﺳﺒﺐ ﺷﻴﻮع روز اﻓـﺰون اﻧـﻮاع ﺳـﺮﻃﺎن و ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ 
رﺳﺎﻧﻲ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻪ اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري در اﺑﻌﺎد ﻣﺨﺘﻠـﻒ در ﺟﻬـﺎن، اﻳـﻦ  آﺳﻴﺐ
 در ﺳﺮﺗﺎﺳﺮ دﻧﻴﺎ ﻗﺮار ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮانﺶ در ﻛﺎﻧﻮن ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻴﻤﺎري ﺑﻴﺶ از ﭘﻴ 
ﻫـﺎي ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑـﻪ ﻧﺎﻛﺎرآﻣـﺪي و ﺣﺎﻟـﺖ ﺗﻬـﺎﺟﻤﻲ درﻣـﺎن . ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ 
  ﻲ درﻣﺎﻧﻲ و رادﻳﻮﺗﺮاﭘﻲ، در ـﻲ، ﺷﻴﻤـﻪ ﺟﺮاﺣـﺎن از ﺟﻤﻠـﻮم ﺳﺮﻃـﻣﺮﺳ
  
ﻫـﺎﻳﻲ ﺑـﺎ  ﺑـﻪ ﻣﻨﻈـﻮر ﻳـﺎﻓﺘﻦ روش ﻓﺮاواﻧـﻲ  ﻫﺎي ﺑﺮرﺳﻲﻫﺎي اﺧﻴﺮ  ﺳﺎل
ﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه ﻛـﻪ روش ﺿـﺮﻳﺐ اﻳﻤﻨـﻲ و اﺧﺘـﺼﺎﺻﻲ ﺑ ـﻮدن ﺑﻴـﺸﺘﺮ ا 
 -ژنواﻛـﻨﺶ آﻧﺘـﻲ ﻫﻤﺘـﺎي ﺑـﻲ وﻳﮋﮔﻲ . اﻳﻤﻮﻧﻮﺗﺮاﭘﻲ از اﻳﻦ ﺟﻤﻠﻪ اﺳﺖ 
ﻫـﺎي  ژنﺑﺎدي و اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ در ﻣﺒﺎرزه ﺑﺎ آﻧﺘﻲ  آﻧﺘﻲ
. دﻫـﺪ ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ اﺳﺎس اﻳﻦ روش را ﺗـﺸﻜﻴﻞ ﻣـﻲ ﻣﻮﺟﻮد در ﺳﻠﻮل 
ﻫـﺎﻳﻲ ﻫـﺴﺘﻨﺪ ﻛـﻪ  ﺗـﺮﻳﻦ ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪ در اﻳـﻦ روش درﻣـﺎﻧﻲ، ژن ﻣﻨﺎﺳـﺐ
ﻫـﺎي ﺷـﻮﻧﺪ و در ﺑﺎﻓـﺖ ت اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ در ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ ﺑﻴـﺎن ﻣـﻲ ﺻﻮر ﻪﺑ
 ﻣﻘﺪﻣﻪ
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   242 ﺗﺎ 132، 4، ﺷﻤﺎره 37، دوره 4931  ﺗﻴﺮﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺗﻬﺮان، 
ﻃﺒﻴﻌﻲ دﻳﮕﺮ ﺑﺪن ﺑﻴـﺎن ﻧﺪارﻧـﺪ و ﻳـﺎ در ﺳـﻄﺤﻲ ﺑـﺴﻴﺎر اﻧـﺪك ﺑـﺮوز 
 )reirrab doolb sitseT( اي ﺑﻴﻀﻪ/ ﺑﻪ واﺳﻄﻪ وﺟﻮد ﺳﺪ ﺧﻮﻧﻲ. ﻳﺎﺑﻨﺪ ﻣﻲ
ﻫـﺎي ﺳـﻤﻲ ﻫﺎي اﻳﻤﻨـﻲ را در ﻟﻮﻟـﻪ ﻛﻪ ﺗﻤﺎس ﺑﻴﻦ ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ و ﺳﻠﻮل 
ﻃـﻮر  ﻪﻫـﺎ ﺑ  ـﻫﺎي ﻣﺮﺑﻮط ﺑـﻪ اﻳـﻦ ژن  نژ آﻧﺘﻲ ﻧﻤﺎﻳﺪ،ﻧﻔﺮوس ﻣﺤﺪود ﻣﻲ 
ﮔﻴﺮﻧـﺪ و از ﻃﺒﻴﻌﻲ در ﻣﻌﺮض ﺗﻤﺎس ﺑﺎ ﻋﻮاﻣﻞ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ ﻗﺮار ﻧﻤـﻲ 
 ﺗﺤﻘﻴﻘـﺎت 2و1.ﮔﺮدﻧﺪ ﻣﻲ ﻣﺤﺴﻮباﻳﻦ ﺟﻬﺖ ﺑﺮاي ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻴﮕﺎﻧﻪ 
ﻫـﺎ ﻋـﻼوه ﺑـﺮ ﺑﺎﻓـﺖ ﺳـﺎﻟﻢ ﺑﻴـﻀﻪ در دﻫﺪ ﺑﺴﻴﺎري از اﻳﻦ ژن ﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
 اﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن ﺻﻮرت ﻏﻴﺮﻃﺒﻴﻌـﻲ  ﻪﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻧﻴﺰ ﺑ ﺑﺴﻴﺎري از ﺳﻠﻮل 
دارﻧﺪ و اﻳﻦ وﻳﮋﮔﻲ، آﻧﻬﺎ را ﺑـﻪ ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪ ﻣﻨﺎﺳـﺒﻲ ﺑـﺮاي اﻳﻤﻮﻧـﻮﺗﺮاﭘﻲ و 
ﻫﺎ را در اﻳﻦ ﮔﺮوه از ژن . ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺗﺒﺪﻳﻞ ﻧﻤﻮده اﺳﺖ ﺗﻮﻟﻴﺪ واﻛﺴﻦ 
و ﻣﺤـﺼﻮل  ﻧﺎﻣﻨـﺪ  ﻣـﻲ )seneg TC( seneg sitseT/recnaCاﺻـﻄﻼح 
 051 ﺗﺎﻛﻨﻮن ﺑـﻴﺶ از . ﺑﻴﻀﻪ ﻧﺎم دارد / ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎن  ژنﻴﻨﻲ آﻧﻬﺎ آﻧﺘﻲ ﻴﭘﺮوﺗ
اﻧﺪ ﻛﻪ ﺑﺮﺧﻲ از آﻧﻬﺎ ﻣﺮﺣﻠـﻪ ﻛﺎرآزﻣـﺎﻳﻲ ژن از اﻳﻦ دﺳﺘﻪ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﺷﺪه 
  3.ﮔﺬراﻧﻨﺪ ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ را ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر اﺳﺘﻔﺎده در درﻣﺎن ﻣﻲ
 X-TCﻫﺎي  ژن. ﺷﻮﻧﺪﺑﻴﻀﻪ ﺑﻪ دو دﺳﺘﻪ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻣﻲ / ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎن  ژن
 ﻗـﺮار X اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﺑـﺮ روي ﻛﺮوﻣـﻮزوم TCﻫﺎي ﺷﺎﻣﻞ ﮔﺮوﻫﻲ از ژن 
اﻳـﻦ . اﻧﺪ  واﻗﻊ ﻧﺸﺪهXوي ﻛﺮوﻣﻮزوم  ﻛﻪ رX-TC nonﻫﺎي  و ژن دارﻧﺪ
ﻫﺎ ﺑﻴـﺎن  در اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮﺳﻴﺖ ﻫﻤﻮارهﻫﺎ در ﺑﻴﻀﻪ و در ﻃﻲ اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ  ژن
ﻫـﺎي ژﻧـﻲ ﻣـﺮﺗﺒﻂ ﺑـﺎ   در ﺧـﺎﻧﻮادهﺑﻴـﺸﺘﺮ X-TC ﻫـﺎي ژن. ﺷـﻮﻧﺪ ﻣـﻲ
ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺳﻠﻮﻟﻲ را در ﺑﻴﻀﻪ ﻧﺮﻣﺎل   ﺗﻜﺮاري ﻗﺮار دارﻧﺪ و ANDﻫﺎي  ﺗﻮاﻟﻲ
  . ﻛﻨﻨﺪ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻣﻲ
ﻫـﺎي  روي ﻛﺮوﻣـﻮزوم X-TC non ﻫـﺎي  اﻳﻦ در ﺣﺎﻟﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ژن
اﻳﻦ ﮔـﺮوه  دﻫﻨﺪ،اﻧﺪ و ﻋﻤﻮﻣﺎ ﺧﺎﻧﻮاده ژﻧﻲ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻧﻤﻲ دﻳﮕﺮ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ 
و ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻟﻲ در   ﺗﻜﺮاري ارﺗﺒﺎﻃﻲ ﻧﺪارﻧﺪ AND ﻫﺎي ﺗﻮاﻟﻲ ﺑﺎ
 ﺳـﺮﻃﺎن ﺑـﻪ ﻧـﻮﻋﻲ ﺑﻴﻤـﺎري ژﻧﺘﻴﻜـﻲ اﺳـﺖ و 4.ﮔﺮدﻧﺪاﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﻣﻲ 
دﻫﺪ ﺑﻴـﺎن ﺮوز ﻣﻲ ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ از ﺧﻮد ﺑ ﻫﻨﮕﺎﻣﻲ ﻛﻪ ﻳﻚ ﺳﻠﻮل وﻳﮋﮔﻲ 
ﮔﺮدد، ﺑﺮ اﺳﺎس اﻳـﻦ ﺗﻐﻴﻴـﺮ ﻫﺎ در آن دﺳﺘﺨﻮش ﺗﻐﻴﻴﺮ ﻣﻲ ﺑﺴﻴﺎري از ژن 
ﻫﺎ را ﺑﻪ دو دﺳـﺘﻪ ﺗﻘـﺴﻴﻢ ﻛـﺮد، ﮔـﺮوه اول ﺷـﺎﻣﻞ ﺗﻮان ژن در ﺑﻴﺎن، ﻣﻲ 
ﺷﻮد ﻛﻪ  ﺳﺒﺐ ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن ﻣﻲ آﺷﻜﺎراﻫﺎﻳﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺟﻬﺶ در آﻧﻬﺎ  ژن
ﺎن  در ﺳـﺮﻃﺎن ﭘـﺴﺘ ﺑـﺮاي ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﺷﻮد،  ﮔﻔﺘﻪ ﻣﻲ esuaCﻫﺎي ﺑﻪ آﻧﻬﺎ ژن 
رﻳـﺴﻚ ﺑـﺴﻴﺎر ﺑـﺎﻻﻳﻲ را  ،2ACRB، 1ACRBﻫـﺎي ﺧﺎﻧﻮادﮔﻲ، ﺟﻬﺶ 
ﻛﻨﻨـﺪ و ﻳـﺎ ﺟﻬـﺶ در ﺑﺮاي ﺑﺮوز ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن و ﺗﺨﻤﺪان اﻳﺠـﺎد ﻣـﻲ 
ﻫـﺎي ﺧﻄﺮ ﺑﺴﻴﺎر ﺑـﺎﻻﻳﻲ ﺑـﺮاي اﻳﺠـﺎد ﺳـﺮﻃﺎن  NETP و 35Pﻫﺎي  ژن
 ﺻـﻔﺎت دو آﻟـﻞ وﺟـﻮد ﺑﻴـﺸﺘﺮ  ﺑﺮاي ﺑـﺮوز 5.ﺧﺎﻧﻮادﮔﻲ را در ﺑﺮ دارﻧﺪ 
  ﭼﻨﺎﻧﭽﻪ ﻓـﺮدي ﺟﻬـﺶ در 2ACRB، 1ACRB ﻫﺎيدارد، در ﻣﻮرد ژن 
ﻫﺎ را در رده ژرم ﻻﻳﻦ از ﻳﻜﻲ از واﻟﺪﻳﻦ ﺧﻮد ﺑـﻪ ارث ﻳﻜﻲ از اﻳﻦ ژن 
ﻫﺎﻳﺶ اﻳﻦ ﺟﻬﺶ را ﺧﻮاﻫﺪ داﺷﺖ، ﺣﺎل اﮔـﺮ آﻟـﻞ ﺑﺒﺮد در ﺗﻤﺎم ﺳﻠﻮل 
 ﻧﻴﺰ در ﺑﺎﻓﺖ ﭘﺴﺘﺎن دﭼـﺎر ﺟﻬـﺶ 2ACRB، 1ACRBﻫﺎي از ژن  دﻳﮕﺮ
 ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ،ﺳﻮﻣﺎﺗﻴﻚ ﺷﻮد، ﻓﺮد ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺳﺮﻃﺎن وراﺛﺘﻲ ﭘﺴﺘﺎن ﺧﻮاﻫﺪ ﺷﺪ 
 1ACRBﻫـﺎي ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎن وراﺛﺘﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﺟﻬﺶ در ژن در ﺳﻨﺪرم 
ﻫﺎي ﻣﺴﺒﺐ ﻋﻨﻮان ژن ﺗﻮان ﺑﻪ را ﻣﻲ  ﻫﺎاﻧﺪ، اﻳﻦ ژن  اﻳﺠﺎد ﺷﺪه 2ACRBو 
  . ﺳﺮﻃﺎن در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺖ
ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﻴﺎن ﻧﺎﻣﺘﻌﺎدل آﻧﻬﺎ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﻫﺎﻳﻲ ﻣﻲ اﻣﺎ دﺳﺘﻪ دوم ﺷﺎﻣﻞ ژن 
ﺳﺖ ﺑﻪ ﻋﺒﺎرت دﻳﮕﺮ ﺑﻴـﺎن ﻫﺎي دﻳﮕﺮ ا ﺑﺮ ﻫﻢ ﺧﻮردن ﺗﻌﺎدل در ﺑﻴﺎن ژن 
ﻧﺎﻣﺘﻌﺎدل آﻧﻬﺎ ﻣﻌﻠﻮل وﺟﻮد ﺳﺮﻃﺎن اﺳﺖ ﻛﻪ اﺻﻄﻼح ﺑﻪ آﻧﻬـﺎ ژن ﻫـﺎي 
 در TCﻫـﺎي ﺑﻴـﺎن ﺑـﺎﻻي ﺑـﺴﻴﺎري از ژن . ﮔﻮﻳﻨـﺪ از ﺳـﺮﻃﺎن ﻣـﻲ  ﻣﺘﺎﺛﺮ
 ﺑﻴﺎن ﺑـﺎﻻي ژن ﻣﺨـﺘﺺ ﺑﻴـﻀﻪ ﺑﺮاي ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎ دﻳﺪه ﺷﺪه اﺳﺖ،  ﺳﺮﻃﺎن
  ﺑﺎ اﻳـﻦ وﺟـﻮد 7و6.ﻫﺎ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه اﺳﺖ  در ﺑﺴﻴﺎري از ﺳﺮﻃﺎن EGAM
در TC  ﻫـﺎي ﻫـﺎ در ﻣـﻮرد اﻳـﻦ ﻛـﻪ ﺑﻴـﺎن ﺑـﺎﻻي ژن  ﺑﺴﻴﺎري از ﭘﺮﺳﺶ
ﭘﺎﺳـﺦ ﻫﺎ ﻋﻠﺖ اﺻﻠﻲ ﺳﺮﻃﺎن اﺳﺖ و ﻳﺎ ﻣﻌﻠـﻮل وﺟـﻮد آن، ﺑـﻲ  ﺳﺮﻃﺎن
  . ﻣﺎﻧﺪه اﺳﺖ
ﻛﻨﻨﺪ و ﺑﻴﺎن ﻧﺎﻣﺘﻌﺎدل ﺗﻘﺴﻴﻤﺎت ﻣﻴﻮزي اﻳﻔﺎي ﻧﻘﺶ ﻣﻲ  ﻫﺎ در اﻳﻦ ژن 
ﻃﺒﻴﻌـﻲ ﻧﻲ ﻣﻤﻜﻦ اﺳـﺖ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﺟﺪاﺳـﺎزي ﻏﻴﺮ آﻧﻬﺎ در ﺳﻠﻮل ﺳﺮﻃﺎ 
ﻨﻴﻦ ﺗﻘﺴﻴﻤﺎت ﻛﻨﺘﺮل ﻧﺸﺪه ﺳﻠﻮﻟﻲ ﮔﺮدد از اﻳﻦ رو ﻛﺮوﻣﻮزوﻣﻲ و ﻫﻤﭽ 
  از 4.ﺷﻮﻧﺪزاﻳﻲ ﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻲ  ﺑﻪ ﺧﺎﻃﺮ ﻋﻤﻠﻜﺮدﺷﺎن در ﺳﺮﻃﺎن TC ﻫﺎي ژن
ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻛﺎﻫﺶ ﺗـﺼﺎدﻓﻲ ﻣﺘﻴﻼﺳـﻴﻮن در ﺳـﻄﺢ آﻧﺠﺎ ﻛﻪ در ﺳﻠﻮل 
ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪه   در ﻧﻈﺮ TC ﻫﺎيﻋﻨﻮان ﻋﺎﻣﻠﻲ ﻣﺤﺮك ﺑﺮاي ﺑﻴﺎن ژن ژﻧﻮم، ﺑﻪ 
ژﻧﺘﻴـﻚ ﻧﻈﻴـﺮ ﻣﺘﻴﻼﺳـﻴﻮن ﻗﺎﻳﻊ اﭘـﻲ رﺳﺪ ﻛﻪ و ﻧﻈﺮ ﻣﻲ اﺳﺖ، اﻳﻦ ﮔﻮﻧﻪ ﺑﻪ 
 را ﺗﺤـﺖ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﻗـﺮار TCﻫـﺎي  و اﺳﺘﻴﻼﺳﻴﻮن ﻫﻴﺴﺘﻮن، ﺑﻴﺎن ژن AND
ﻫﺎي ﮔﺎﻣﺘﻲ در ﺳﺮﻃﺎن، ﻧﻈﻴـﺮ ﺑﻴـﺎن ﻫﺎي ﺳﻠﻮل  وﻳﮋﮔﻲ ﭘﻴﺪاﻳﺶ. دﻫﻨﺪ ﻣﻲ
، ﻛﺎﻫﺶ ﻣﺘﻴﻼﺳﻴﻮن، ﻧـﺎﻣﻴﺮاﻳﻲ ﺳـﻠﻮﻟﻲ، رﻓﺘـﺎر ﻣﻬـﺎﺟﺮﺗﻲ و TCﻫﺎي  ژن
ﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ و ﻫـﺎ، ﺗـﺸﺎﺑﻬﻲ ﻗـﻮي ﺑـﻴﻦ اﺳ ـﺟـﺎي ﮔﻨـﺎدوﺗﺮوﭘﻴﻦ  ﻪﺗﻮﻟﻴﺪ ﻧﺎﺑ 
 ﺑﺮ اﺳﺎس ردﻳﺎﺑﻲ TCﻫﺎي  ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ژن 9و8.دﻫﺪﻛﺎرﺳﻴﻨﻮژﻧﺰ را ﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
ﮔﺮوﻫﻲ  ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از  ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪ در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ  ژنﻫﺎ و ﻳﺎ ﺑﺮرﺳﻲ آﻧﺘﻲ  ژن
 اﻳﻨﻜـﻪ ﺑـﺎ وﺟـﻮد  01.ﮔﻴـﺮد ﻫﺎي ﻧﺮﻣﺎل و ﺗﻮﻣﻮري ﺻـﻮرت ﻣـﻲ از ﺑﺎﻓﺖ 
ﺎن ﻫـﺎي ﺑﻴ  ـ ﻴﻦﻴ ﮔﺮوﻫﻲ از ﭘﺮوﺗ TCﻫﺎي ﻫﺎي ﻛﺪ ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ ژن  ژن آﻧﺘﻲ
ﻫﺎي ژرم ﻻﻳﻦ ﻣﺬﻛﺮ و اﻧﻮاع ﺧﺎﺻﻲ از ﺗﻮﻣﻮر ﻫﺴﺘﻨﺪ، در ﺷﺪه در ﺳﻠﻮل 
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ﻫـﺎ در ﺑﺎﻓـﺖ ﺑﻴـﻀﻪ  ﺑﺮاﺑﺮ ﻛﻤﺘﺮ از ﻣﻴﺰان ﺑﻴـﺎن آن 0001ﻣﻴﺰان ﺑﻴﺎن آﻧﻬﺎ 
-MOH  و 1XSS، 111-OSE-YN، 01AGSTﻫﺎي  ژن 01.ﺑﺎﺷﺪﻧﺮﻣﺎل ﻣﻲ 
در اﻳﻦ ﻣﻘﺎﻟﻪ ﺳـﻌﻲ ﺷـﺪه . ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻣﻲ TCﻫﺎي اي از ژن  ﻧﻪﻧﻤﻮ 2158-SET
 01AGST  اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه در ﻣـﻮرد ژن ﻫﺎي ﭘﮋوﻫﺶاﺳﺖ ﻛﻪ ﻣﺮوري ﺑﺮ 
  . ﺻﻮرت ﮔﻴﺮدTCﻫﺎي  ﻋﻨﻮان ﻳﻜﻲ از اﻋﻀﺎي ژن ﺑﻪ
 0002اﻳﻦ ژن در ﺳـﺎل : )01A ,eneG cificepS sitseT( 01AGST
 ﺑـﺎ 31.ﺷﺪ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ yalpsid ANRm laitnereffiDﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﻜﻨﻴﻚ 
 ﻛـﻪ ﺑـﺮ روي )RCP(ﻣـﺮاز اي ﭘﻠـﻲ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﻜﻨﻴﻚ واﻛـﻨﺶ زﻧﺠﻴـﺮه 
ﺗﻜﻨﻴـﻚ  ﮔﺮوﻫﻲ از ﻫﻴﺒﺮﻳﺪﻫﺎي ﺳـﻠﻮل ﺳـﻮﻣﺎﺗﻴﻜﻲ ﺻـﻮرت ﮔﺮﻓـﺖ و 
در ﻟﻮﻛـﻮس  01AGST ،noitazidirbyh utis ni tnecseroulF )HSIF(
 91ﺑﺮداري ﺷـﺪ و ﻣـﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳـﺪ ﻛـﻪ اﻳـﻦ ژن داراي  ﻧﻘﺸﻪ 2.11q2
ﻛـﻪ  31ﻛﻨـﺪ  ﻛـﺪ ﻣـﻲ bk3اﻧﺪازه ﺗﻘﺮﻳﺒـﻲ  اي ﺑﺎ ANR ﺑﺎﺷﺪ و اﮔﺰون ﻣﻲ 
 4902  ﻣ ــﺸﺘﻤﻞ ﺑ ــﺮ emarf gnidaer nepO ﻛﺎﻣ ــﻞ آن داراي ANDc
 ﻛـﻪ  ﺑﺎدي، ﻣﺸﺨﺺ ﺷـﺪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﭼﻨﺪﻳﻦ آﻧﺘﻲ  41.ﺑﺎﺷﺪﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ ﻣﻲ 
 در ﺑﻴﻀﻪ ﺗﻨﻬﺎاﻳﻦ ژن  .ﺷﻮد از ﻣﻴﻮز ﺑﻴﺎن ﻣﻲ ﭘﺲاﻳﻦ ژن در ﻓﺎز  ANRm
ﻴـﺎن آن در ﺟﻨـﻴﻦ و ﺷـﻮد و ﺑ اﻧﺴﺎن ﺑﺎﻟﻎ در ﺣﻴﻦ اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﺑﻴﺎن ﻣـﻲ 
اﻳـﻦ در ﺣﺎﻟﻴـﺴﺖ ﻛـﻪ . ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺟﺎﻣﺪ اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻧﻴﺰ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ 
 ﮔﺮدد، ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ از ﺟﻤﻠﻪ در ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ ﺟﻨﻴﻦ ﺑﻴﺎن ﻧﻤﻲ  ﻫﺎ،در ﺳﺎﻳﺮ ﺑﺎﻓﺖ 
 41.ﺷﻮد ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ TC يﻫﺎ ژنﻋﻨﻮان ﻳﻜﻲ از اﻋﻀﺎي   ﺑﻪ01AGST
ﻫـﺎﻳﻲ ﺑﺮاي دﺳﺘﻴﺎﺑﻲ ﺑﻪ ژن : 01AGSTﻧﺤﻮه ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ  اي از  ﺧﻼﺻﻪ
ﺑـﺮاي . ﭼﻨـﺪﻳﻦ ﭘﺮوﺗﻜـﻞ وﺟـﻮد دارد  ﭘﺮوﻓﺎﻳﻞ ﺑﻴﺎﻧﻲ ﺧﺎﺻﻲ دارﻧﺪ، ﻛﻪ 
-TRDD( RCP noitpircsnart esrever yalpsid-laitnereffiD(ﻧﻤﻮﻧـﻪ 
ﺻـﻮرت ﮔـﺴﺘﺮده ﺑـﺮاي ﺷﻨﺎﺳـﺎﻳﻲ روﺷﻲ ﻗﺪرﺗﻤﻨﺪ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑـﻪ  )RCP
ﻃﻮر ﻣﺘﻤـﺎﻳﺰ، ﺑـﻴﻦ اﻧـﻮاﻋﻲ از ﮔﻴﺮد ﻛﻪ ﺑﻪ  ﻣﻲ ﻫﺎﻳﻲ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮار  ژن
 ﺑـﺮاي اﻧﺠـﺎم ﺗﻜﻨﻴـﻚ 11.ﺷـﻮﻧﺪ ﺘﻠﻒ، ﺑﻴﺎن ﻣـﻲ ﻫﺎي ﻣﺨ ﻫﺎ ﻳﺎ ﺑﺎﻓﺖ  ﺳﻠﻮل
ﻫ ــﺎﻳﻲ اﻧﺘﺨــﺎب ﺷ ــﺪﻧﺪ ﻛ ــﻪ ﺑ ــﻪ اﺳ ــﺘﺜﻨﺎي ﻋﻤ ــﻞ   ﺑﺎﻓ ــﺖRCP-TRDD
ﺑﺎ ﭼﻨـﻴﻦ . اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ، ﻋﻤﻠﻜﺮدﻫﺎﻳﻲ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ داﺷﺘﻨﺪ 
ﺑﺎ اﺣﺘﻤﺎل ﺑﻴﺸﺘﺮي، ﺗﻔـﺎوت در ﺑﻴـﺎن ژن  RCP-TRDDاﻧﺘﺨﺎﺑﻲ ﺗﻜﻨﻴﻚ 
از  31.ﻛـﺮد  ﻣـﻲ  در اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ آﺷﻜﺎر  ﺑﻴﻀﻪ ﻣﺮﺑﻮﻃﻪ را ﺑﻪ ﺳﺒﺐ دﺧﺎﻟﺖ 
ﻛﻨـﺪ و آﻧﺠﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﻏﺪه آدرﻧـﺎل، ﻫﻮرﻣـﻮن ﺗـﺴﺘﻮﺳﺘﺮون را ﺗﺮﺷـﺢ ﻣـﻲ 
ﺟﺎﻳﮕﺎﻫﻲ ﺑﺮاي ﺗﻮﻟﻴﺪ اﺟﺰاي ﻣﻨـﻲ اﺳـﺖ اﻳـﻦ دو ﺑﺎﻓـﺖ  ﻧﻴﺰ ﭘﺮوﺳﺘﺎت
در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از اﻳـﻦ .  ﺑﺮاي اﻧﺠﺎم ﭼﻨﻴﻦ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ ﺑﻮدﻧﺪ ﻣﻨﺎﺳﺐ
ﻳـﻚ ﺑﻴﻤـﺎر   ﺑﻴـﻀﻪ  ﻧﺮﻣـﺎل،  ﺑﻴـﻀﻪ  ﺑﺎﻓﺖ، ﺷـﺎﻣﻞ ﻫﺸﺖﺗﻜﻨﻴﻚ ﺑﺮ روي 
اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮزوا، ﻏﺪه آدرﻧﺎل، ﭘﺮوﺳﺘﺎت، ﻛﺒـﺪ، ﻣﺎﻫﻴﭽـﻪ و ﻣﻐـﺰ، آزواﺳﭙﺮم، 
 ژن 31.ﺷﻨﺎﺳـﺎﻳﻲ، ﺗﻌﻴـﻴﻦ ﺗـﻮاﻟﻲ و ﻧﻘـﺸﻪ ﻛـﺸﻲ ﮔﺮدﻳـﺪ 01AGSTژن 
ﺻـﻮرت ﻣﺤﻠـﻮل ﺑـﻮده و ﻛﻨـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﻪ ﻴﻨﻲ را ﻛﺪ ﻣـﻲ ﻴ، ﭘﺮوﺗ 01AGST
ﻫـﺎي ﺑـﺎﻟﻘﻮه ﺑـﺮاي اﺗـﺼﺎل ﺑﺮرﺳﻲ ﺟﺎﻳﮕـﺎه . ﺑﺎﺷﺪﻴﻨﻲ ﻏﺸﺎﻳﻲ ﻧﻤﻲ ﻴﭘﺮوﺗ
 ﺗﺎ -472را از ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪﻫﺎي  pb21ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي روﻧﻮﻳﺴﻲ، ﻣﻜﺎﻧﻲ ﺷﺎﻣﻞ 
ﻋﻨـﻮان  ﺑـﻪ 31.اﻳﻦ ژن ﻣﺸﺨﺺ ﻛﺮده اﺳـﺖ  `5 در ﺑﺎﻻدﺳﺖ اﻧﺘﻬﺎي -262
 ﺗـﻮاﻟﻲ ﻣﺮﻛـﺰي، ﺑـﺮاي 11 اﻳﻦ ژن،  `5 ﺑﺎﻻدﺳﺖ اﻧﺘﻬﺎي pb762ﻣﺜﺎل در 
ﺑﺎ وﺟﻮد اﻳـﻦ .  وﺟﻮد دارد5XOS  و YRSاﺗﺼﺎل ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي روﻧﻮﻳﺴﻲ
 ﻓﺎﻗـﺪ ﺷـﻮﻧﺪ، ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ در ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ ﺑﻴﺎن ﻣـﻲ  ژن ANRmﻛﻪ ﺑﺮﺧﻲ از 
 Aﻫﻢ داراي دم ﭘﻠﻲ 01AGSTﻫﺴﺘﻨﺪ،  Aﺳﻴﮕﻨﺎل اﺿﺎﻓﻪ ﻛﺮدن دم ﭘﻠﻲ 
   51.ﺑﺎﺷﺪ آدﻧﻴﻼﺳﻴﻮن ﻣﻲ  و ﻫﻢ ﺳﻴﮕﻨﺎل ﭘﻠﻲ
 01AGSTﻣﺮﻓﻴـﻚ ﺑـﺎﻟﻘﻮه در ﺗـﻮاﻟﻲ  ﺟﺎﻳﮕـﺎه ﭘﻠـﻲ دوﻃﻮر ﻛﻠﻲ  ﺑﻪ
 اﻳﻦ ژن ﻗـﺮار دارد RTU` 5 اوﻟﻴﻦ ﺟﺎﻳﮕﺎه در .ﺗﺸﺨﻴﺺ داده ﺷﺪه اﺳﺖ
رﻓﻴـﺴﻢ ﻮﻣدوﻣـﻴﻦ ﭘﻠـﻲ . ﺎﺷـﺪ ﺑ ﻣـﻲ Tو داراي ﺗﻌﺪاد ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ از ﺑﺎزﻫﺎي 
 ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ و RTU` 3 ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ اﺳـﺖ ﻛـﻪ در ﻣﻨﻄﻘـﻪ T yloPﮔﺴﺘﺮه 
ﺑﺮاي  ،T ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي 41 و 21و  11ﺗﺎﻛﻨﻮن ﭼﻨﺪﻳﻦ آﻟﻞ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺷﺎﻣﻞ 
   31.آن ﺗﻌﻴﻴﻦ ﺗﻮاﻟﻲ ﺷﺪه اﺳﺖ
ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰﻧﻴﺎﻓﺘﻪ در ﻣﻘﺎدﻳﺮ اﻧﺪك در ﺳﻠﻮل  01AGST
ﻚ ﺷﺪن ﺳﻠﻮل ﺑﻪ ﻓﺎز ﻣﻴﺘـﻮز ﻣﻘـﺪار آن ﻛﻪ ﺑﺎ ﻧﺰدﻳ در ﺣﺎﻟﻲ  ﺷﻮدﺑﻴﺎن ﻣﻲ 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﻣﻮﻳـﺪ ﻛﻨﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ اﻣـﺮ ﻣـﻲ ﺑﻪ ﺑﻴﺶ از ﺷﺶ ﺑﺮاﺑﺮ اﻓﺰاﻳﺶ ﭘﻴﺪا ﻣﻲ 
ﻋـﻼوه ﻟﻮﻛـﻮس ژن  ﺑـﻪ 61،ﻧﻘﺶ اﻳﻦ ژن در ﭘﺮوﺳﻪ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺳﻠﻮل ﺑﺎﺷـﺪ 
  ژن دﻳﮕـﺮ دوﻋﻨﻮان ﻟﻮﻛﻮﺳـﻲ ﺑـﺮاي ﺣـﺪاﻗﻞ ، ﺑﻪ 2.11q2 در 01AGST
. ﺶ دارﻧـﺪ ﮔﺰارش ﺷﺪه اﺳﺖ ﻛﻪ در ﻣﻴﺘﻮز و ﺗﻨﻈﻴﻢ ﺳـﻴﻜﻞ ﺳـﻠﻮﻟﻲ ﻧﻘ ـ
 در )nerrab( rrabﻛ ــﻪ ﻣ ــﺸﺎﺑﻪ ژن  ﺑﺎﺷ ــﺪ ﻣ ــﻲ 1NRRB ﻳﻜ ــﻲ از آﻧﻬ ــﺎ
ﺑـﻮده و ﺑـﺮاي  )retsagonalem alihposorD(دروزوﻓـﻴﻼ ﻣﻼﻧﻮﮔﺎﺳـﺘﺮ 
 را II ﺟﺪاﺳﺎزي ﻛﺮوﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي ﺧـﻮاﻫﺮي، ﺿﺮورﻳـﺴﺖ و ﺗﻮﭘـﻮاﻳﺰوﻣﺮاز 
 gnidnib-naR( 2PBNAR  ژن دوم در اﻳـﻦ ﻣﻨﻄﻘـﻪ 71و51.ﻛﻨﺪ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻣﻲ
 1L2PBNAR ﻛـﻪ ﺧﻮﻳـﺸﺎوﻧﺪي ﻧﺰدﻳﻜـﻲ ﺑـﺎ ژن  ردﻧـﺎم دا  )2 nietorP
  91و81.دارد
ﻧﻘــﺶ ﻣﻬﻤ ــﻲ را در ﭘﻴ ــﺸﺒﺮد ﺳ ــﻴﻜﻞ ﺳ ــﻠﻮﻟﻲ، ﺗﺒ ــﺎدل  2PBNAR
ﮔﻤـﺎن  02.ﻛﻨﺪاﻳﻔﺎ ﻣﻲ  ANRm-erPﭘﺮدازش  اي و  ﻫﺴﺘﻪ -ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻤﻴﻚ
ﻫـﺎﻳﻲ  ، داراي ﺧﻮﺷﻪ ﻋﻤﻠﻜﺮدي از ژن 2رود اﻳﻦ ﻣﻨﻄﻘﻪ از ﻛﺮوﻣﻮزم ﻣﻲ
ﻃﻮري ﻛﻪ ﺷـﻤﺎري از اﺳﺖ ﻛﻪ در ﺗﻨﻈﻴﻢ ﭼﺮﺧﻪ ﺳﻠﻮﻟﻲ دﺧﻴﻞ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﺑﻪ 
 ﻧﻴـﺰ LIVER  و 4FAL و 4TAGM  ﺷﺎﻣﻞ 01AGSTﻫﺎي ﻫﻢ ﺟﻮار  ژن
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   242 ﺗﺎ 132، 4، ﺷﻤﺎره 37، دوره 4931  ﺗﻴﺮﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺗﻬﺮان، 
رده ﺳـﻠﻮﻟﻲ   و 06-LH در رده ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻟﻮﻛﻤﻲ ﭘﺮوﻣﻴﻠﻮﺳﻴﺘﻴﻚ 4TAGM
ﻋﻨـﻮان  اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﺑـﻪ 4FAL دﻳﮕﺮ ﻧﻤﻮﻧﻪ 12.ﻟﻮﻛﻤﻲ ﻟﻨﻔﻮﺑﻼﺳﺘﻴﻚ اﺳﺖ 
 22و81.ﻛﻨﺪﻴﺪ و اﻧﻜﻮژﻧﺰ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ ﻳاي در رﺷﺪ ﻟﻨﻔﻮ ﻳﺴﻲ ﻫﺴﺘﻪ ﻓﺎﻛﺘﻮر روﻧﻮ 
ﻋﻨ ـﻮان ﻣﺎرﻛﺮﻫـﺎي  ﺗﻮاﻧﻨ ـﺪ ﺑ ـﻪ  ﻣـﻲ1-OSE-YN و 01AGSTﻫـﺎي  ژن
  32.اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ ﺑﺮاي ﻣﺘﺎﺳﺘﺎز ﻣﻮﺿﻌﻲ ﻧﻴﺰ در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﻮﻧﺪ
 ﻫـﺎي  ﻴﻦﻴﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﭘـﺮوﺗ  ﻣﻲ 01AGST ژن ANRmدر اﻧﺴﺎن ﺗﻮاﻟﻲ 
 را DK45ﺑﺎ وزن ﻴﻨﻲ ﻴروﻧﻮﺷﺘﻲ ﻛﻪ ﭘﺮوﺗ .  ﺗﺮﺟﻤﻪ ﺷﻮد DK45  و DK18
ﻃﻮري ﻛـﻪ اﻳـﻦ ﻛﻨﺪ ﺑﻪ ﻛﻨﺪ از ﻳﻚ ﻛﺪون آﻏﺎز داﺧﻠﻲ اﺳﺘﻔﺎده ﻣﻲ ﻛﺪ ﻣﻲ 
 42.ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲDK18در ﻓﺮودﺳﺖ ﻛﺪون آﻏﺎز روﻧﻮﺷﺖ   ﺑﺎز507ﻛﺪون 
 ﻧﻴﺰ دﺳﺘﺨﻮش ﻓﺮاﻳﻨﺪ 01AGSTﻫﺎي دﻳﮕﺮ ژن ﻣﺎﻧﻨﺪ ﺑﺴﻴﺎري از ژن 
اﻫﻤﻴـﺖ ﺑﻴﻮﻟـﻮژﻳﻜﻲ . ﺷﻮد  ﻣﻲ)gnicilps evitanretlA(ﭘﻴﺮاﻳﺶ ﻣﺘﻨﺎوب 
  ﻧـﺴﺨﻪ RTU`5ﺧـﺼﻮص در  ﻪﺑﺮش ﻣﺘﻔﺎوت، ﺑ  ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از  ﺖوارﻳﺎﻧ
 ﭘﻴ ــﺮاﻳﺶ ﺟ ــﺎﻳﮕﺰﻳﻦ در 42. ﻫﻨ ــﻮز ﺷﻨﺎﺳ ــﺎﻳﻲ ﻧ ــﺸﺪه اﺳ ــﺖ 01AGST
ﺷـﻮد  اي در ﺑﻴﻀﻪ ﻣـﻲ ANRm ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﺤﺼﻮل 115ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪ 
ژن  RTU`5  ﭼﻨﺎﻧﭽﻪ 31.اﺳﺖ RTU`5 ﺑﺎز اﺿﺎﻓﻪ در اﻧﺘﻬﺎي 44 ﻛﻪ داراي 
 ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـﺪي و 626 ﺣﺎوي ﻗﻄﻌﻪ ﭘﻴﺮاﻳﺶ ﺟـﺎﻳﮕﺰﻳﻦ ﺑﺎﺷـﺪ، 01AGST
 ﻃﻮﻳـﻞ ﻛﻤـﺎﺑﻴﺶ  RTU`5ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ ﺑـﺮاي  ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴﺪي ﻣﻲ 285ﺑﺪون آن 
   21.اﺳﺖ
 ﻫ ــﺎي ﻛﺪﻛﻨﻨ ــﺪه ANRm  دروﻳ ــﮋه ﺑ ــﻪ RTU`5اﻓ ــﺰاﻳﺶ ﻃ ــﻮل 
ﻫﺎ، ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي روﻧﻮﻳﺴﻲ، ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي رﺷﺪ و ﮔﻴﺮﻧﺪه آﻧﻬـﺎ  ﭘﺮوﺗﻮاﻧﻜﻮژن
رﺳﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ اﻓﺰاﻳﺶ ﺣـﺎﻛﻲ از آن اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ ﺑﺎﺷﺪ و ﺑﻪ راﻳﺞ ﻣﻲ 
ﻫﻤﻮﻟـﻮگ ﻣﻮﺷـﻲ  41.ﺷـﻮد ﻫـﺎ ﺑـﻪ ﺷـﺪت ﻛﻨﺘـﺮل ﻣـﻲ ﻳـﻦ ژن ﺗﺮﺟﻤﻪ ا 
 01AGST ﺑﺎ اﻳﺰوﻓﺮم ﻃﻮﻳـﻞ روﻧﻮﺷـﺖ در ارﺗﺒﺎط ،ANRm 01AGST
  42.اﺳﺖ و ﭘﻴﺮاﻳﺶ ﺟﺎﻳﮕﺰﻳﻦ در ﻣﻮش ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪه اﺳﺖ
:  اﺳﭙﺮم ﻣﻮﺷـﻲ )SF( htaehS suorbiF  در01AGST ﻴﻦﻴﻧﻘﺶ ﭘﺮوﺗ
ﻛﻨـﺪ ﻛـﻪ ﺑـﻪ  ﻛﻴﻠـﻮ داﻟﺘـﻮﻧﻲ ﻛـﺪ ﻣـﻲ 56ﻴﻨﻲ ﻴ در ﻣﻮش ﭘﺮوﺗ 01AGST
ﺑﻪ ﻣﻨﻈـﻮر ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻧﻘـﺶ و  42.ﻳﺎﺑﺪﭘﺮدازش ﻣﻲ  SF در aDK72ﻴﻦ ﻴﺗﭘﺮو
ﻴﺎت ﺑﻴﺸﺘﺮ، ﻫﻤﻮﻟﻮگ ﻣﻮﺷﻲ اﻳﻦ ژن ﺟـﺪا و ﻳ ﺑﺎ ﺟﺰ 01AGSTﻋﻤﻠﻜﺮد 
 (در ﻣـﻮش  01AGSTژن ) 01agstM و ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از  ﺗﻌﻴﻴﻦ وﻳﮋﮔﻲ ﺷﺪ 
ﻴﻦ ﻴ ﭘـﺮوﺗ 01agstMﻛﻠﻮن ﺷﺪه ﻣﻮﺷﻲ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ در ﺑﻴـﻀﻪ ﻣـﻮش 
رﺳـﺪ ﺑـﻪ ﻛﻨﺪ، ﻛـﻪ ﺑـﻪ ﻧﻈـﺮ ﻣـﻲ  ﻣﻲ  را ﻛﺪ aDK56اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪي ﺑﺎ وزن 
 42.ﻳﺎﺑﺪ  ﭘﺮدازش ﻣﻲSF در aDK72ﻴﻦ ﻴﭘﺮوﺗ
ﺑـﺮاي ﺗﻌﻴـﻴﻦ :  در اﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي اﻧﺘﻬـﺎﻳﻲ 01agstM ﺗﺮﺟﻤﻪ -**
 و آﻧﺎﻟﻴﺰ اﻟﮕﻮي ﺑﻴﺎن آن در ﻃﻲ اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ، 01agstMﻴﻦ ﻴوﻳﮋﮔﻲ ﭘﺮوﺗ 
ﻫﺎﻳﻲ ﺟـﺪا ﺷـﺪه و ﻣـﻮرد آزﻣـﺎﻳﺶ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ ﻛـﻪ ﺷـﺎﻣﻞ ژرم ﺳﻞ 
ﻫﺎي ﻣﺪور و اﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي ﺎﻛﻲ ﺗﻦ، اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮﺳﻴﺖ ﻫﺎي ﭘ  اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮﺳﻴﺖ
 ﭘﭙﺘﻴـﺪ 3ﻫﺎي اﻳﺠﺎد ﺷﺪه ﺑـﺮ ﻋﻠﻴـﻪ ﻣﺨﻠـﻮﻃﻲ از  ﺳﺮم آﻧﺘﻲ. ﻃﻮﻳﻞ ﺑﻮدﻧﺪ 
اﻳـﻦ . ﻫـﺎ ﻣـﺸﺨﺺ ﻧﻤـﻮد  را در ژرم ﺳـﻞ aDK56، ﻳﻚ ﺑﺎﻧﺪ 01agstM
ﻴﻦ در ﻴﺗـﺮﻳﻦ ﭘـﺮوﺗ ، ﻓـﺮاوان 01AGSTﻴﻦ ﻴدﻫﺪ ﻛﻪ ﭘـﺮوﺗ آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
 اﻟﺒﺘـﻪ ﻣﻘـﺎدﻳﺮ اﻧـﺪﻛﻲ از 42.ﺑﺎﺷﺪاﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي در ﺣﺎل ﻃﻮﻳﻞ ﺷﺪن ﻣﻲ 
 در ﻋﺼﺎره اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي ﻣﺪور ﻗﺎﺑﻞ روﻳـﺖ اﺳـﺖ 01AGSTﻴﻦ ﻴﭘﺮوﺗ
رود ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﺣﻀﻮر اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي در ﺣﺎل ﻃﻮﻳﻞ ﺷﺪن در ﻛﻪ ﮔﻤﺎن ﻣﻲ 
   52.اﻳﻦ ﺑﺨﺶ ﺑﺎﺷﺪ
در ( ﻴﻦ آنﻴﻧ ــﻪ ﭘ ــﺮوﺗ  و )01AGSTژن  ANR ﺑ ــﺪﻳﻦ دﻟﻴ ــﻞ ﻛ ــﻪ 
 ﺣـﺎﻛﻲ از آن ﺎلاﺣﺘﻤ ـﺑـﻪ ﻫﺎ ﻗﺎﺑﻞ ردﻳﺎﺑﻲ اﺳﺖ، اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ  اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮﺳﻴﺖ
ﺑـﺮاي . ﮔﻴـﺮد ﺳﻄﺢ ﺗﺮﺟﻤﻪ ﺻﻮرت ﻣـﻲ  اﺳﺖ ﻛﻪ ﻛﻨﺘﺮل ﺑﻴﺎن اﻳﻦ ژن در 
ﻫﺎ، ﻋـﺼﺎره ﻫـﺴﺘﻪ و ﻋـﺼﺎره  در ﺳﻠﻮل 01AGATﻴﻦ ﻴﺗﻌﻴﻴﻦ ﻣﻜﺎن ﭘﺮوﺗ 
ﻴﻦ ﻣـﻮرد ﻴﻫﺎ آﻣﺎده ﺷـﺪﻧﺪ و ﻣﻴـﺰان اﻳـﻦ ﭘـﺮوﺗ ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻤﻲ از ژرم ﺳﻞ 
آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ و ﭘﺲ از اﻧﺠﺎم اﻳﻤﻮﻧﻮﺑﻼﺗﻴﻨﮓ، ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ ﻛﻪ اﻳـﻦ 
ﻧﻜﺘﻪ دﻳﮕـﺮ آن اﺳـﺖ .  در ﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻢ ﻗﺮار دارد و ﻧﻪ در ﻫﺴﺘﻪ ﻴﻦﻴﭘﺮوﺗ
 دم اﺳﭙﺮم وﺟـﻮد دارد )eceip lapicnirP( در ﻗﻄﻌﻪ اﺻﻠﻲ 01agstMﻛﻪ 
 esned retuO( )FDO(  در اﺳﭙﺮم ﺣـﺎوي )eceipdiM(زﻳﺮا ﻗﻄﻌﻪ ﻣﻴﺎﻧﻲ 
 ﻣﺤﺪود ﺑﻪ ﺑﺨﺶ SF)ﻧﺪارد  SFاﮔﺰوﻧﻢ و ﻣﻴﺘﻮﻛﻨﺪرﻳﻲ اﺳﺖ اﻣﺎ  ،)rebif
ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ  را ﺑـﻪ 01agstMاﻳـﻦ ﻧﺘـﺎﻳﺞ ﻣﺎﻫﻴـﺖ ( ﺷﻮدﻗﻄﻌﻪ اﺻﻠﻲ ﻣﻲ 
  42.ﻛﻨﺪ  ﺗﺎﻳﻴﺪ ﻣﻲSFﻴﻦ ﻴﭘﺮوﺗ
آﻧـﺎﻟﻴﺰ : ﻣﻴﻦ ﻣﻴـﻮزﻳﻦ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه اﺳـﺖ ﺣﺎوي ﻳﻚ د  01agstM
 در ﻫـﺎ  دادهدﺳـﺖ آوردن  ﻪ، ﺑﺮاي ﺑ  ـ)aDK56( 01agstMﻴﻦ ﻴﺗﻮاﻟﻲ ﭘﺮوﺗ 
ﻣﻴﻦ وﻫﺎي ﻋﻤﻠﻜﺮدي آن ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﻳﻚ د  ﻣﻴﻦود ﻣﻮرد ﺳﺎﺧﺘﺎر و 
 ﺷﺪ ﻛﻪ 01agstM )155-521aa(ﻴﻦ ﻴﻜﻲ ﻣﻴﺎﻧﻪ ﭘﺮوﺗ ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه در ﻧﺰدﻳ 
م ﻣﻴﻮزﻳﻦ و ﻧﻴﺰ درﺟﻪ ﺑﺎﻻﻳﻲ از ﻣـﺸﺎﺑﻬﺖ ﺗﺸﺎﺑﻪ ﺗﻮاﻟﻲ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻬﻲ ﺑﻪ د 
 .دادرا ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ  MRE )niamod ylimaf niseom/nixidar/nirzE( ﺑﻪ
 ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ ﻋﻤﻠﻜـﺮدي MREﻣﻴﻦ دﺳﺖ ﻛﻪ  ا اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﮔﻮاه ﺑﺮ اﻳﻦ 
ﺎﺗﻴﺪﻫﺎي در ﺣـﺎل ﻃﻮﻳـﻞ ﺷـﺪن در اﺳـﭙﺮﻣ  ﻼﻣـﺎن ﻴﻓﺑﺎﺷﺪ و در ﺗﺸﻜﻴﻞ 
 ﺗـﺎ ﭼـﻪ MREﻣـﻴﻦ ، ﺑﺮاي درﻳـﺎﻓﺘﻦ اﻳﻨﻜـﻪ د ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان. ﻛﻤﻚ ﻧﻤﺎﻳﺪ 
ﻫﺎي ﻣﻮﺗﺎﻧـﺖ ﺑـﺎ ﺣـﺬف  از ﻣﻮش اﺳﺖ در ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻓﻴﻼﻣﻨﺖ ﻣﻬﻢ اﻧﺪازه
دﻫﻨـﺪه اﻳـﻦ اﻣـﺮ ﺑـﻮد ﻛـﻪ اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤﻮدﻧﺪ و ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧـﺸﺎن   01agstMژن
ﻣـﻴﻦ ﺑـﻪ و ﻳـﺎ ﺣـﺬف د (  دﻟﺘـﺎ 01agstM 1)ﻣﻴﻦ ﻣﻴﻮزﻳﻦ ﺣﺬف ﻛﺎﻣﻞ د
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 ﺷـ ــﺪه و در ﻋـ ــﻮض اﻧﺒﺎﺷـ ــﺘﻪ ﺷـ ــﺪن 01agstM ﺗﻮﺳـ ــﻂ ﺎنﻓﻴﻼﻣـ ــ
 ﺳﺎﻋﺖ ﭘـﺲ از ﺗـﺮﻧﺲ ﻓﻜـﺸﻦ 84 و 42 در 01agstMﺳﻴﺘﻮﭘﻼﺳﻤﻴﻚ 
  42.ﮔﺮدد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ
ﻛﻪ در ﻗﻄﻌﻪ اﺻـﻠﻲ دم اﺳـﭙﺮم ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ اﺳـﺖ از ﺗﻌـﺪادي SF 
 ﻛﻴﻠﻮ داﻟﺘـﻮﻧﻲ 57 و 36 ،72 ،41ﻫﺎي ﭘﻴﺘﻴﺪﻴﻦ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺷﺪه ﻛﻪ ﭘﻠﻲ ﻴﭘﺮوﺗ
 از SF ﺑـﺮ اﺳـﺎس ﺷـﻮاﻫﺪ ﻣﻮﺟـﻮد،  62.ﻫﺎي آن ﻫﺴﺘﻨﺪ  ﻴﻦﻴاز ﻋﻤﺪه ﭘﺮوﺗ 
ﻫﺎي ﻓﺴﻔﻮرﻳﻼﺳﻴﻮن داراي ﻧﻘﺶ ﺳـﺎﺧﺘﺎري، ﻣﺘـﺎﺑﻮﻟﻴﻜﻲ ﻃﺮﻳﻖ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ 
 در ﻓـﺎز ﺑﻴـﺸﺘﺮ  01agstM. ﺑﺎﺷـﺪ و اﻧﺘﻘﺎل ﺳﻴﮕﻨﺎل در ﺣﺮﻛﺖ اﺳﭙﺮم ﻣﻲ 
ﺷـﻮد و ﺮﺟﻤـﻪ ﻣـﻲ  اﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﺗ )esahp citoiem-tsoP(  از ﻣﻴﻮزﭘﺲ
 SF در aDK72ﻴﻦ ﻴﻛﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﭘـﺮوﺗ  را ﻛﺪ ﻣﻲ aDK56 ﻴﻨﻲ ﺑﺎ وزن ﻴﭘﺮوﺗ
 از اﻳﻦ ﻳﺎﻓﺘـﻪ ﺣﻤﺎﻳـﺖ ytivitcaeronummIآزﻣﺎﻳﺸﺎت . ﻳﺎﺑﺪﭘﺮدازش ﻣﻲ 
ﻴﻦ ﻓﻘﻂ در ﻗﻄﻌﻪ اﺻـﻠﻲ اﺳـﭙﺮم ﻣـﻮش ﺻـﺤﺮاﻳﻲ ﻴﻛﻨﻨﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ ﭘﺮوﺗ  ﻣﻲ
   42.ﻳﺎﺑﺪ ، اﺳﺘﻘﺮار ﻣﻲ)taR(
 ﺷﻮد ﻣﺸﺨﺺ ﻧﻴﺴﺖ  ﭼﮕﻮﻧﻪ و ﻛﺠﺎ ﭘﺮدازش ﻣﻲ01agstM اﻳﻨﻜﻪ
 در  01agstMﻏﺎﻟﺐ  ﻣﺒﻨﻲ ﺑﺮ اﻳﻨﻜﻪ ﻓﺮمزﻳﺮاﻣﺎ ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﺸﺎﻫﺪات 
ﻛﻪ ﻓﺮم ﻏﺎﻟﺐ اﻳﻦ  اﺳﺖ در ﺣﺎﻟﻲ  aDK56ﻴﻨﻲ ﺑﺎ وزنﻴﺑﻴﻀﻪ، ﭘﺮوﺗ
ﻛﻨﺪ   اﺳﺖ ﺑﻪ اﻳﻦ اﻣﺮ اﺷﺎره ﻣﻲaDK72ﻴﻦ ﻴﻴﻦ در اﺳﭙﺮم ﺑﺎﻟﻎ، ﭘﺮوﺗﻴﭘﺮوﺗ
ﺻﻮرت اوﻟﻴﻪ، در  ، ﺑﻪ01agstM ﻛﻴﻠﻮ داﻟﺘﻮﻧﻲ aDK56ﻴﻦ ﻴﻛﻪ، ﭘﺮوﺗ
ﺷﻮد و اﻳﻦ ﻣﺸﺎﻫﺪات  ﭙﺮﻣﺎﺗﻴﺪﻫﺎي در ﺣﺎل ﻃﻮﻳﻞ ﺷﺪن ﺑﻴﺎن ﻣﻲاﺳ
 ANRm، ﺗﻮﺳﻂ 01agstM  ﻛﻴﻠﻮ داﻟﺘﻮﻧﻲ72ﻴﻦ ﻴاﺣﺘﻤﺎل اﻳﻨﻜﻪ ﭘﺮوﺗ
ﻣﺤﺼﻮل ﺗﺮﺟﻤﻪ اوﻟﻴﻪ، ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ . ﺳﺎزد ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﻛﺪ ﺷﻮد را ﻛﻤﺘﺮ ﻣﻲ
ﺑﻪ ﺻﻮرت ﭘﺮوﺗﺌﻮﻟﻴﺘﻴﻜﻲ در زﻣﺎﻧﻲ ﻧﺎﻣﺸﺨﺺ، ﺑﻴﺮون از ﺑﻴﻀﻪ ﭘﺮدازش 
  42.ﻳﺎﺑﺪ
ﻋﻨـﻮان اﺗـﺼﺎل  اﻳﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑـﻪ MREﻫﺎي  ﻴﻦﻴﻋﻤﻠﻜﺮد ﻋﻤﺪه ﭘﺮوﺗ 
ﻛـﺎر  ﻪﻫـﺎي اﻛﺘـﻴﻦ ﺑ  ـ نﺎدﻫﻨﺪﮔﺎن ﺳﺮاﺳﺮي ﺑﻴﻦ ﻏﺸﺎء ﭘﻼﺳﻤﺎﻳﻲ و ﻓﻴﻼﻣ 
روﻧـﺪ و ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ در آﺑـﺸﺎرﻫﺎي اﻧﺘﻘـﺎل ﭘﻴـﺎﻣﻲ ﻛـﻪ  ﻣﻲ
 در 62.ﻋﻤﻞ ﻧﻤﺎﻳﻨﺪ  ﻛﻨﻨﺪﺑﻨﺪي ﻓﻴﺒﺮﻫﺎي اﺳﺘﺮس اﻛﺘﻴﻦ را ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻣﻲ  ﺳﺮﻫﻢ
ﻫﺎي  آن در ﮔﻮﻧﻪ ﻧﻴﺰ ﺑﺮرﺳﻲ   در ﻣﻮش و 01agstMﻧﻬﺎﻳﺖ ﺑﺎ ﺑﺮرﺳﻲ ژن 
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺑـﻪ ﻣﻴـﺰان دﻳﮕﺮ، ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ ژن در ﻣﻴﺎن ﮔﻮﻧﻪ 
  . ﺑﺎﻻﻳﻲ ﺣﻔﺎﻇﺖ ﺷﺪه اﺳﺖ
  ﻫﻤﺴﺎﻧﻲ ﺑـﺎ ﻫﻤﻮﻟـﻮگ اﻧـﺴﺎﻧﻲ آن داﺷـﺘﻪ و %98ﺗﻮاﻟﻲ ﻣﻮﺷﻲ آن 
 ﺑـﺎ TSE ﻫﺎي ﻛﻠﻮن. ﻫﻤﺴﺎﻧﻲ در ﺳﻄﺢ اﺳﻴﺪﻫﺎي آﻣﻴﻨﻪ وﺟﻮد دارد % 49
ﺑﻴـﻀﻪ ﻣـﻮش ﻫـﺎي ﻣـﻮش، از ﻧﺴﺒﺖ ﺑـﻪ ﺗـﻮاﻟﻲ % 09 ﻫﻤﺴﺎﻧﻲ ﺑﻴﺶ از 
 اﻳـﻦ ژن در ﻣـﻮش و اﻧـﺴﺎن داراي . اﻧﺪﺻﺤﺮاﻳﻲ و ﺧﻮك ﮔﺰارش ﺷﺪه 
ﻣـﻮش   اﮔﺰون اﺳﺖ ﻛﻪ در اوﻟﻴﻦ اﮔﺰون ﻣﺘﻔﺎوﺗﻨﺪ، در ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻣﻮش و 91
ﺻـﺤﺮاﻳﻲ در ﻣﻘﺎﻳـﺴﻪ ﺑـﺎ اﻧـﺴﺎن و ﺧـﻮك از ﭘﺮوﻣﻮﺗﻮرﻫـﺎي ﻣﺘﻔـﺎوﺗﻲ 
ژن ﻫـﺎي ﻣـﻮش و اﻧـﺴﺎن ﺑـﺎ  `5ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻣﻨﺎﻃﻖ ﻣﺠﺎور . ﻛﻨﻨﺪاﺳﺘﻔﺎده ﻣﻲ 
دﻫﺪ ﻛﻪ ﻫﻤﻮﻟـﻮگ   ﻧﺸﺎن ﻣﻲtnemngila ecneuqes elpitluM اﺳﺘﻔﺎده از
 ﺑﺎﻻدﺳـﺖ اﮔـﺰون ﻳـﻚ ژن اﻧـﺴﺎﻧﻲ bk 3/8، 01agstMاوﻟﻴﻦ اﮔﺰون از 
ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ و ﻧﻴﺰ ﻣﻨﻄﻘﻪ ﺑﺎﻻدﺳـﺖ اﮔـﺰون ﻳـﻚ ﻣـﻮش و ﺗـﻮاﻟﻲ 
   42. ﻫﻤﺴﺎن ﻫﺴﺘﻨﺪ%56 اﻧﺴﺎﻧﻲ ﻫﻤﻮﻟﻮگ آن
: ﻋﻨﻮان ﺑﻴﻮﻣﺎرﻛﺮ ﺳﺮوﻟﻮژﻳﻚ در ﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ  ﺑﻪ 01AGSTﻧﻘﺶ 
ژن ﺳـﺮوﻟﻮژﻳﻜﻲ ﻣﺨـﺘﺺ ﺗﻮﻣـﻮر در ﻟﻨﻔﻮﻣـﺎي ﻋﻨﻮان آﻧﺘﻲ  ﺑﻪ 01AGST
   72. ﭘﻮﺳﺘﻲ اوﻟﻴﻪ ﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷﺪه اﺳﺖTﺳﻠﻮل 
 B ﻳـﺎ Tﻫـﺎي ﻟﻨﻔﻮﻣﺎﻫﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ اوﻟﻴﻪ اﺧﺘﻼﻻت ﺑﺪﺧﻴﻤﻲ از ﺳﻠﻮل 
ﺷﻮﻧﺪ، آﻧﻬﺎ در ﻣﺮاﺣـﻞ ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت اوﻟﻴﻪ ﺑﻪ ﭘﻮﺳﺖ ﻣﺤﺪود ﻣﻲ 
ﻫـﺎ ﺮ ﺑﺨـﺶ ﻫﺎي ﻟﻨﻔﺎﺗﻴـﻚ، اﺣـﺸﺎ و دﻳﮕ ـﭘﻴﺸﺮﻓﺘﻪ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ در اﻧﺪام 
ﻫﺎي دﻳﮕﺮ، ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻫﻤﻪ ﺳﺮﻃﺎن . ﮔﺴﺘﺮش ﻳﺎﻓﺘﻪ و در ﻧﻬﺎﻳﺖ ﻛﺸﻨﺪه ﺑﺎﺷﻨﺪ 
ﻫﺎي ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎ ﺗﻮﻣﻮر ﻛﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻴﻤـﺎران  ژنآﮔﺎﻫﻲ از آﻧﺘﻲ 
ﺗﻮاﻧﺪ ﻛﻠﻴﺪي ﺑﺮاي درك راﺑﻄﻪ ﺑﻴﻦ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ ﺷﻮﻧﺪ ﻣﻲ ﺗﺸﺨﻴﺺ داده ﻣﻲ 
ﺮﻳﻖ در روﻧﺪ درﻣﺎن ﺑﻴﻤﺎران از ﻃ  و ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻧﻮﺑﻪ ﺧﻮد 
   23-82.اﻳﻤﻨﻮﺗﺮاﭘﻲ ﺳﻮدﻣﻨﺪ ﺧﻮاﻫﺪ ﺑﻮد
 ﻫﺎي ﻣﺸﺨﺺ ﺑـﻪ  ژنﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ اﻳﻨﻜﻪ ﻓﻘﻂ ﺗﻌﺪاد ﻣﺤﺪودي از آﻧﺘﻲ 
اﻧـﺪ و اﻳـﻦ ﺻﻮرت ﺳﺮوﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺑﺮاي ﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ ﺷﻨﺎﺳـﺎﻳﻲ ﺷـﺪه 
ﻫـﺎ و ﭘﻴـﺸﺮﻓﺖ در ﻣﺤﺪودﻳﺖ، ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ اﺳﺎس اﻳﻤﻨﻮﻟﻮژي اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري 
ﺑﺮ آن ﺷﺪﻧﺪ ﺗـﺎ ﺑـﻪ  ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان اﻳﻤﻨﻮﺗﺮاﭘﻲ را ﺑﺎ ﭼﺎﻟﺶ ﻣﻮاﺟﻪ ﺳﺎﺧﺘﻪ، 
ﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪي ﺑﭙﺮدازﻧﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺳـﺮوﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺑـﺎ  ژنﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ آﻧﺘﻲ 
ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻴـﻀﻪ  ژنﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ ﻣﺮﺗﺒﻂ ﺑﺎﺷﻨﺪ و از آﻧﺠﺎ ﻛﻪ آﻧﺘﻲ 
ﺗﻮاﻧﻨﺪ اﻫـﺪاف ﻣﻨﺎﺳـﺒﻲ ﺑـﺮاي ﺷﻮﻧﺪ، ﻣﻲ ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻴﺎن ﻣﻲ در ﺳﻠﻮل 
 ﺳـﺘﻲ، ژﻧﻴـﺴﻴﺘﻪ ﻟﻨﻔﻮﻣـﺎي ﭘﻮ ﺑﻪ ﻣﻨﻈـﻮر ﺑﺮرﺳـﻲ آﻧﺘـﻲ . اﻳﻤﻨﻮﺗﺮاﭘﻲ ﺑﺎﺷﻨﺪ 
آﻧﺎﻟﻴﺰﻫﺎي ﺳﺮوﻟﻮژﻳﻜﻲ ﻣﻴﺎن ﻛﺘﺎﺑﺨﺎﻧﻪ ﺑﻴﺎﻧﻲ ﻧﻮﺗﺮﻛﻴﺐ ﺑﻴـﻀﻪ اﻧـﺴﺎﻧﻲ ﺑـﺎ 
   .ﻫﺎي ﺣﺎﺻﻞ از ﺑﻴﻤﺎران ﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ ﺳﺮم
 از ﺑﻴﺎن )RCP-TR( noitcaer niahc esaremylop-emit laeRآﻧﺎﻟﻴﺰ 
   72.اي را آﺷﻜﺎر ﺳﺎﺧﺖ اﻳﻦ ژن، ﺗﻮزﻳﻊ ﺑﺎﻓﺘﻲ ﮔﺴﺘﺮده
        ﻫ ــﺎي  ﻫﻤـﻪ ﻧﻤﻮﻧ ــﻪ، در 01AGST، ﻣ ــﺸﺨﺺ ﺷـﺪ ﻛ ــﻪ ﻫﻤﭽﻨ ـﻴﻦ
         ، T +03DC، ﻟﻨﻔﻮﻣـﺎي ﭘﻮﺳـﺘﻲ ﺳـﻠﻮل yrazeS، ﺳـﻨﺪرم FM ﺗﻮﻣـﻮري 
، ﻣﻼﻧﻮﻣ ـﺎ، ﻛﺎرﺳـﻴﻨﻮﻣﺎي sisoluciteR diotegaP ،Bﻟﻨﻔﻮﻣـﺎي ﭘﻮﺳـﺘﻲ 
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   242 ﺗﺎ 132، 4، ﺷﻤﺎره 37، دوره 4931  ﺗﻴﺮﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺗﻬﺮان، 
 nehciL و ﭘﻮﺳـﺖ اﻓـﺮاد ﺳـﺎﻟﻢ، در  niks eroFﺑﻴﻤﺎران ﻣﻼﻧﻮﻣﺎﻳﻲ، در 
ﻫـﺎي ﺟـﺪا ﺷـﺪه ﻣﺨﺘﻠـﻒ ، در اﻧﻮاع ﺳـﻠﻮل sucihportA te susorelcS
ﻫــﺎ و  ﻓﻴﺒﺮوﺑﻼﺳــﺖ ،+8DC ﻫــﺎيllecT، +4DC ﻫــﺎيllecT ﻣﺎﻧﻨــﺪ
ﻫﺎي ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺗﻮﻣﻮر اﻧـﺴﺎﻧﻲ از ﻫﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ ﻓﺎﻗﺪ ﻣﺴﺖ ﺳﻞ و ﻻﻳﻦ  ﺳﻠﻮل
 lem-KS ,4tloM ,alyM ,265-k ,takruj ,tacaH ,MEC-FRCCﺟﻤﻠـﻪ 
   72.ﺷﻮد ﺑﻴﺎن ﻣﻲ 1 PHT , 73 lem-KS ,92 lem-KS ,82 lem-KS  ,42
 در ﺑﻴﻤـﺎران ﺗﻨﻬـﺎ، 01AGSTﻫـﺎي ﺳـﺮوﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺑـﺮ ﻋﻠﻴـﻪ  ﭘﺎﺳـﺦ
 و ﻫﻤـﻪ ﻗﻄﻌـﺎت آن 01AGSTآﻧﺠﺎ ﻛﻪ  و از  72ﺷﻮﻧﺪﺳﺮﻃﺎﻧﻲ اﻳﺠﺎد ﻣﻲ 
ﺷـﻮﻧﺪ و در ﺳـﻄﺢ ﺳـﻠﻮل در دﺳـﺘﺮس ﻧﻴـﺴﺘﻨﺪ، در ﺳﻴﺘﻮزول ﺑﻴﺎن ﻣﻲ 
ﻟﻘـﺎ ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ا اﺛﺮ ﻣﺘﻼﺷﻲ ﺷﺪن ﺳﻠﻮل  ﻫﺎ در ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ اﻳﻦ ﭘﺎﺳﺦ 
  . ﺷﺪه ﺑﺎﺷﻨﺪ
 ﻛﻤﻲ ﻛﻪ ﺑـﺮاي ﻣﻼﻧﻮﻣـﺎ و ﻫﭙﺎﺗﻮﺳـﻠﻮﻻر RCP-TR آﻧﺎﻟﻴﺰ اﺳﺎسﺑﺮ 
ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ در  در ﺳﻠﻮل 01AGST ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎ ﻣﻨﺘﺸﺮ ﺷﺪه اﺳﺖ ژن 
اﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن   ﺑﺮاﺑـﺮ 01ﻫﺎي ﺗﺮاﻧﺲ ﻓﻮرم ﻧﺸﺪه ﺣﺪود ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﺳﻠﻮل 
ﺗﻮاﻧـﺪ ﺑـﻪ ﻣﻴـﺰان  ﻣﻲ 01AGSTﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ از آﻧﺠﺎ ﻛﻪ ﺳﻄﻮح ﺑﻴﺎن . ﻳﺎﺑﺪ ﻣﻲ
ﻫﺎي ﺗﺮاﻧﺲ ﻓﻮرم ﻧﺸﺪه ﻣﺘﻔﺎوت ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري و ﺳﻠﻮل ﻳﻲ ﺑﻴﻦ ﺳﻠﻮل ﺑﺎﻻ
ﻛﻪ اﻳـﻦ اﻣـﺮ ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ دﻟﻴـﻞ اﻳﻤﻨﻮژﻧﻴـﺴﻴﺘﻪ آن در ﺑﻴﻤـﺎران  )ﺑﺎﺷﺪ
ﺗﻮاﻧـﺪ در ﻣـﻲ  01AGSTدر ﻧﺘﻴﺠﻪ ارزﻳﺎﺑﻲ ﺳﻄﻮح ﺑﻴﺎﻧﻲ ( ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﺎﺷﺪ 
  72.اﻫﻤﻴﺖ ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ T ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ ﺳﻠﻮل
ﺑﻴـﺎن : زاﻳﻲ و رﺷﺪ و ﻧﻤﻮ ﻋـﺼﺒﻲ  ﻦ در ﺟﻨﻴ 01AGSTﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻴﺎن 
 در اﻣﺒﺮﻳﻮژﻧﺰ و رﺷﺪ و ﻧﻤـﻮ ﻋـﺼﺒﻲ از ﻣـﮋه ﺗـﺎ ﺗﻘـﺴﻴﻢ 01AGST ژن
در اﺳـﭙﺮم ﻃﻮﻳـﻞ )ﻣﮋﻛـﻲ  ﺳـﺎﺧﺘﺎر  33.ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 
اي ﭘﻴﭽﻴﺪه ﻣﺤﺼﻮل ﻧﻬﺎﻳﻲ از ﻳﻚ ﭘﺮوﺳﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰي ﭼﻨﺪ ﻣﺮﺣﻠﻪ ( ﺷﺪه ﺑﺎﻟﻎ 
   43.ﺷﻮد اﺳﺖ ﻛﻪ اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﻧﺎﻣﻴﺪه ﻣﻲ
ﻫـﺎ ﻳ ـﺎ ﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ در ﺳـﻠﻮل ﺑﺮﺧـﻲ از ﻣﺮاﺣـﻞ ا
ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﻓﻌﺎﻻﻧﻪ در ﺣﺎل ﺗﻘـﺴﻴﻢ ﻫـﺴﺘﻨﺪ و ﻳـﺎ ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ رﺷـﺪ  ﺑﺎﻓﺖ
ﻫـﺎي ﺑﻨﻴـﺎدي ﻫﺎي ﺑﻨﻴﺎدي ﺟﻨﻴﻨﻲ، ﺳﻠﻮل  ﺳﻠﻮل ﻣﺎﻧﻨﺪراﻳﺞ ﺑﺎﺷﺪ  ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲ
ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ ﻫـﺮ ﻳﺎﻓﺘـﻪ . ﻫـﺎ ﺑـﺪﺧﻴﻤﻲ  ﻫـﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﻲ در ﺳﺎز و ﺳﻠﻮل  ﺧﻮن
ﻲ اﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﺳﺎزي ژﻧﻲ و اﺳـﺎس ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟ ﺟﺪﻳﺪي ﻛﻪ در ﻣﻮرد ﻓﻌﺎل 
ﻫـﺎي  ﺣﺎﺻـﻞ ﺷـﻮد، ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ درك ﺑﻬﺘـﺮ از ﻣﻜﺎﻧﻴـﺴﻢ
ﻫﺎﻳﻲ ﺷﻮد ﻛﻪ ﺑﻪ ﻣﻴﺰان ﺑﺎﻻﻳﻲ در ﺣﺎل ﺗﻘﺴﻴﻢ ﺷـﺪن ﺗﻤﺎﻳﺰﻳﺎﺑﻲ در ﺑﺎﻓﺖ 
   33.ﻫﺴﺘﻨﺪ
از اﺟﺰاي ﺳﺎﺧﺘﺎري اﺻﻠﻲ در  FDO و SFﻫﺎي  ﻴﻦﻴﻧﺠﺎ ﻛﻪ ﭘﺮوﺗ آاز 
ﺗﻮاﻧﻨـﺪ در ﺗﺤـﺮك اﻳﻨﻜـﻪ ﻣـﻲ  ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻣﮋﻛﻲ دم اﺳﭙﺮم ﻫﺴﺘﻨﺪ ﻋﻼوه ﺑﺮ 
ﺗﻮاﻧﻨﺪ در ﺣـﻴﻦ ﺗـﺸﻜﻴﻞ دوك ﺗﻘـﺴﻴﻢ در ﺳﭙﺮم ﻧﻘﺶ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻨﺪ، ﻣﻲ ا
ﺑـﻪ ﺳـﺒﺐ آن ﻛـﻪ  53.در ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻛﺮوﻣﺎﺗﻴﻦ ﻧﻴﺰ اﻳﻔﺎي ﻧﻘﺶ ﻛﻨﻨـﺪ  و ﻣﻴﺘﻮز
ﺑﺎﻓـﺖ ﺑﻴـﻀﻪ  ﻫﺎﻳﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻣﻴـﺰان ﺑـﺎﻻﻳﻲ در  ﻳﻜﻲ از ژن 01AGST
ﻧﻴـﺰ اﻟﮕـﻮي ﺑﻴـﺎﻧﻲ آن در  ﺷﻮد و در اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﻧﻘـﺶ دارد و ﺑﻴﺎن ﻣﻲ 
ﻣﻐﺰ روﻳـﺎن و ﺑـﺎ در  و )oyrbmE( روﻳﺎن ر ﺑﻴﻀﻪ، ﻧﻤﻮ د  ﻣﺮاﺣﻞ رﺷﺪ و 
 آن، ﻋﻤﻠﻜﺮد اﻳﻦ ژن ﻧـﻪ )ralullec buS( ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻦ ﺟﺎﻳﮕﺎه زﻳﺮ ﺳﻠﻮﻟﻲ
 ﻫﺎي ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻣﻴﺘﻮزي ﻓﻌﺎل ﻧﻴـﺰ ﺗﻨﻬﺎ در اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﺑﻠﻜﻪ در دﻳﮕﺮ ﭘﺮوﺳﻪ 
( ﻛﻪ در ﺳﺮﻃﺎن، ﻧﻮروژﻧﺰ ﻳﺎ اﻳﺠﺎد ﺑﺎﻓﺖ ﻋﺼﺒﻲ و اﻣﺒﺮﻳﻮژﻧﺰ راﻳﺞ اﺳﺖ )
اي ﺑﺎ دﻳﮕـﺮ ﻫﺎ در ﺑﺮﺧﻲ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت ﻣﮋه  ﻣﺎﺗﻮﺳﻴﺖاﺳﭙﺮ 33.ﮔﺮددﺑﺮﺟﺴﺘﻪ ﻣﻲ 
، )ailic lamydnepE(  ﺳـﻴﻠﻴﺎي آﭘﺎﻧـﺪﻳﻢ ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﻫﺎ ﻣﺸﺘﺮك ﻫـﺴﺘﻨﺪ  ﺑﺎﻓﺖ
و  )ailic ladoN(ي اﺗﻠﻴـﻮم رﻳـﻪ، ﺳـﻴﻠﻴﺎي ﮔـﺮه ﺳﻴﻠﻴﺎي ﺗﻨﻔـﺴﻲ در اﭘـﻲ 
ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ . ﺳـﻴﻠﻴﺎي ﺟﻨﻴﻨـﻲ، ﺳـﻴﻠﻴﺎي ﻛﻠﻴـﻮي و ﺳـﻴﻠﻴﺎي ﺑﺎﻓـﺖ ﻫﻤﺒﻨـﺪ
ﺶ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷـﺪ ﺳـﺎﺧﺖ آن ﻧﻘ   ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ در 01AGSTاي ﻛﻪ  ﭘﺮوﺳﻪ
 ﻣﺸﻜﻞ در ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻣـﮋك ﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ 33. اﺳﺖ sisenegoiliCﻣﮋك ﻳﺎ 
، renegatraK، rehsUﻫـﺎي ﺳـﻨﺪرم  ﻣﺎﻧﻨـﺪ ﻫـﺎ ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺑﺮﺧـﻲ ﺑﻴﻤـﺎري 
ﻫـﺎ اﻳـﻦ ﺑﻴﻤـﺎري  .اي اوﻟﻴـﻪ ﺷـﻮد و دﻳﺴﻜﻴﻨﺰي ﻣـﮋه  SF fo aisalpsyD
ﻢ ﺑـﺎﻟﻴﻨﻲ ﻣﻨﺠـﺮ ﻳ  ـاي از ﻋﻼ در ﺑﻴﻤﺎران، ﺑـﻪ ﮔـﺴﺘﺮه  ﺗﻮاﻧﻨﺪاﺣﺘﻤﺎل ﻣﻲ  ﺑﻪ
، asotnemgip sitiniteRﻫﻴﺪروﺳ ــﻔﺎﻟﻮس،: ﻮﻧﺪ ﻛ ــﻪ اﺳﺎﺳ ــﺎ ﺷ ــﺎﻣﻞ ﺷ ــ
در اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ اﻧﻮاع  33.ﺑﺎﺷﺪو ﻧﻘﺎﻳﺺ ﺗﻨﻔﺴﻲ ﻣﻲ  ssenfaeD ﻧﺎﺑﺎروري،
دار ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓـﺖ و ﻫﺎي ﻣﮋه ﻫﺎ و ﺑﺎﻓﺖ ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ از ﺳﻠﻮل 
ﻋـﻼوه اﻟﮕـﻮي ﺑﻴـﺎن  ﺑـﻪ. در آﻧﻬـﺎ ﻧـﺸﺎن داده ﺷـﺪ 01AGST ﺣـﻀﻮر
ﻫـﺎي ﺑـﺎﻻ درﮔﻴـﺮ ﻫـﺴﺘﻨﺪ  در ﺑﻴﻤـﺎري ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ  ﺑﺎ ﻫﻤﻪ ﺑﺎﻓﺖ 01AGST
  33.ﻣﺸﺎﺑﻪ اﺳﺖ
ﺷﻮد و ﺑﻴﺎن آن ﺗﻮﺳـﻂ  در ﻃﻲ دوران اﻣﺒﺮﻳﻮژﻧﺰ ﺑﻴﺎن ﻣﻲ 01AGST
 )CHI( yrtsimehcotsihonummIآزﻣﺎﻳـﺸﺎت  ﺗﻜﻨﻴﻚ وﺳﺘﺮن ﺑـﻼت و 
 در ﻣﺸﺘﻘﺎت ﺳﺘﻴﻎ ﻋﺼﺒﻲ از زﻣﺎﻧﻲ ﻛـﻪ 01AGSTﺑﻴﺎن . ﺗﺎﻳﻴﺪ ﺷﺪه اﺳﺖ 
ﻎ ﻋﺼﺒﻲ را ﺑﺎ ﺷﺮﻛﺖ ﻫﺎي وﻧﺘﺮال ﮔﺮه ﺟﻨﻴﻨﻲ، ﺷﻜﺎف ﺟﻨﻴﻨﻲ ﺳﺘﻴ  ﺳﻠﻮل
ﺑـﺎ . ﺳﺎزﻧﺪ ﺗﺎﻳﻴﺪ ﺷـﺪه اﺳـﺖ ﻫﺎي ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺷﻮﻧﺪه اﻛﺘﻮدرم ﭘﺸﺘﻲ ﻣﻲ  ﺳﻠﻮل
در ﻃﻲ ﻣﺮاﺣـﻞ اوﻟﻴـﻪ اﻣﺒﺮﻳـﻮژﻧﺰ، ﺑـﻪ 01AGST ، ﺑﻴﺎن CHIﮔﻴﺮي ﻛﺎر ﺑﻪ
  . ﺷﻮد ﻣﻴﺰان ﺿﻌﻴﻒ ﻧﺸﺎن داده ﻣﻲ
ﻫـﺎي در ﺣـﺎل ﺑﺎ اﻳﻦ ﺣﺎل ﺑﻴﺎن آن ﭘﺲ از ﮔﺬﺷﺖ زﻣﺎن، در ﺑﺎﻓـﺖ 
ﺑﺎ در ﻧﻈـﺮ ﮔـﺮﻓﺘﻦ اﻟﮕـﻮي ﺑﻴـﺎن . ﻳﺎﺑﺪرﺷﺪ و ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻣﺨﺘﻠﻒ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ 
ﻫـﺎ، در ﻃـﻲ ﻣﺮاﺣـﻞ  رﻳﻪ ﺗﻠﻴﻮم اﻧﺪام ﺑﻮﻳﺎﻳﻲ و  در اﺳﭙﺮم، اﭘﻲ 01AGST



































 24-132:)4(37;yluJ 5102 )JMUT( J deM vinU narheT
 ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻫـﻢ 01AGSTﮔﺮدد ﻛﻪ  ﺗﻘﻮﻳﺖ ﻣﻲ ﮔﻤﺎﻧﻪﻫﺎ، اﻳﻦ  ﺑﺪﺧﻴﻤﻲ
ﻫـﺎﻳﻲ ﻛـﻪ ﺷـﻮﻧﺪ و ﻫـﻢ در ﺳـﻠﻮل ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﻓﻌﺎﻻﻧﻪ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻣﻲ در ﺳﻠﻮل 
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﺳﺘﻘﺮار و ﻗﺮارﮔﻴـﺮي . اﻧﺪ ﺑﻴﺎن ﺷﻮد ﻣﻴﺘﻮز را ﭘﺸﺖ ﺳﺮ ﮔﺬاﺷﺘﻪ 
ﻴﻦ ﺳـﺎﻧﺘﺮوزوﻣﻲ ﺑـﻪ ﻴﻴﻦ و ﻫﻤﻮﻟﻮژي آن ﺑﺎ ﭘـﺮوﺗ ﻴﻧﻮﻛﻠﺌﺎر اﻳﻦ ﭘﺮوﺗ  ﭘﺮي
ﻛﻨﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ ﺳﺎﻧﺘﺮوزوم ﻋﻨﻮان ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻳﻲ ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﻣﻲ آن را ﺑﻪ  ،531peCﻧﺎم 
  63.ﻣﺮﺗﺒﻂ اﺳﺖ
اي اﻧﺘﻘـﺎل ﻳـﻮن، ﻲ ﺿﺮوري ﺑـﺮ ﻳﻋﻨﻮان ﺟﺰ ﺗﻮاﻧﺪ ﺑﻪ ﺗﺎژك اﺳﭙﺮم ﻣﻲ 
ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ . ﻛﻨﻨﺪه اﻧﺮژي و ﺣﺮﻛـﺖ در ﻧﻈـﺮ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺷـﻮد ﻣﻨﺒﻊ ﺗﻬﻴﻪ 
در دم اﺳـﭙﺮم، ﻋـﻼوه ﺑـﺮاﻳﻦ ﻛـﻪ اﻳـﻦ 01AGST ﻴﻦﻴﭘـﺮوﺗ  ﮔﻴـﺮي  ﺟﺎي
ﺗﺤﺮك اﺳﭙﺮم اﻳﻔﺎي ﻧﻘﺶ ﻛﻨﺪ از ﺳـﻮي  ﺗﻮاﻧﺪ در ﺣﺮﻛﺖ و ﻴﻦ ﻣﻲ ﻴﭘﺮوﺗ
ﻴﻦ ﻴﻣﻴﻦ ﺟﺪاﺳـﺎزي ﻛﺮوﻣـﻮزوﻣﻲ در اﻳـﻦ ﭘـﺮوﺗ ودﻳﮕﺮ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ وﺟﻮد د 
ﻴﻨﻲ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪ ﺑﺮاي ﭼﻚ ﭘﻮﻳﻨﺖ ﻣﻴﺘﻮزي ﻣﻌﺮﻓـﻲ ﻴ ﻋﻨﻮان ﭘﺮوﺗ ﻛﻪ آن را ﺑﻪ )
 ﺷﻮﻧﺪ،ﺻﻮرت ﻓﻌﺎل ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻣﻲ ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ و ﺑﻴﺎن آن در ﺳﻠﻮل  (ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻣﻲ
ﻃـﻲ ﺗـﺸﻜﻴﻞ دوك در ﻣﻴﺘـﻮز در ﺗﻘـﺴﻴﻢ  در 01AGSTﻣﻤﻜـﻦ اﺳـﺖ 
  .ﻧﻘﺶ داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ ﻛﺮوﻣﺎﺗﻴﻦ ﻧﻴﺰ
ژن ﺑﺎﻟﻘﻮه ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﺑﻮده و ﺑﻴـﺎن آن در ﻋﻨﻮان ﻳﻚ آﻧﺘﻲ  ﺑﻪ 01AGST
ﻛﻪ  TERﻫﺎ و ﻧﻴﺰ ﻣﺸﺘﻘﺎت ﺳﺘﻴﻎ ﻋﺼﺒﻲ ﺑﺎ ﭘﺮوﺗﻮاﻧﻜﻮژن  ﺑﺪﺧﻴﻤﻲ ﺑﺮﺧﻲ
 اﻳﻨﮕﻮﻧـﻪ ﺑـﻪ ﻧﻈـﺮ 73.ﺷﻮد، اﻟﮕﻮﻳﻲ ﻣـﺸﺎﺑﻪ دارد در ﺳﺘﻴﻎ ﻋﺼﺒﻲ ﺑﻴﺎن ﻣﻲ 
در ﻣﺸﺘﻘﺎت ﺳﺘﻴﻎ ﻋﺼﺒﻲ ﺟﻨﻴﻦ، ﺑﻪ  01AGSTﻴﻦ ﻴﻛﻪ ﺑﻴﺎن ﭘﺮوﺗ  رﺳﺪ ﻣﻲ
ﻛـﻪ در اﺳـﭙﺮم و  (TER و 1a RFG)  و رﺳﭙﺘﻮرﻫﺎﻳﺶFNDGﺧﻮﺑﻲ ﺑﺎ 
ﺑﻴـﺎن ( ﻣـﺸﺘﻘﻲ از ﺳـﺘﻴﻎ ﻋـﺼﺒﻲ  )selcillof aessarbiv fo laidromirP
ﻋﻨـﻮان  ﺑﻪ 01AGST  ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ 83.ﺷﻮد ﺳﺎزﮔﺎر ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲ
ﻛـﻪ اﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻮﮔﻮﻧﻴﺎ  (TIK-C ,1a RFG ,TER ,FNDG) ﻣﺴﻴﺮ ﻲ ازﻳﺟﺰ
  33.ﺷﻮد، ﻣﻄﺮح ﺑﺎﺷﺪ ﺑﺮاي ﺑﻠﻮغ و ﺗﻤﺎﻳﺰ وارد آن ﻣﻲ
 :زاﻳـﻲ آن ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ و اﻳﻤﻨـﻲ  در ﺳﺮﻃﺎن  01AGSTاﻓﺰاﻳﺶ ﺑﻴﺎن
ﻫـﺎي ﺗﻮﻣـﻮري اﻧـﺴﺎﻧﻲ، ﺗﻮﺳـﻂ ﻣﻴﺰﺑـﺎن اﺗﻮﻟـﻮگ  ژن ﺗﻌـﺪادي از آﻧﺘـﻲ
ﻫـﺎي ﺗـﺸﺨﻴﺺ داده ﺷـﺪه ﺗﻮﺳـﻂ  ژناﻧﺪ و ﻓﻬﺮﺳﺖ آﻧﺘﻲ ﺷﻨﺎﺳﺎﻳﻲ ﺷﺪه 
 ﺑﻪ ﺳﺮﻋﺖ در 54-74ﻫﺎ ﺑﺎديو آﻧﺘﻲ  24-44+4DC ،93-14+8DCT ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
  .ﺣﺎل اﻓﺰاﻳﺶ اﺳﺖ
  :ﺷﻮﻧﺪ  دﺳﺘﻪ زﻳﺮ ﺗﻘﺴﻴﻢ ﻣﻲﺷﺶﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻪ  ژن آﻧﺘﻲ
 آﻧﺘـﻲ -3 ،05ﻫﺎي ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮﻧﻲ  ژن آﻧﺘﻲ-2 ،94و84ﺎﻳﺰيﻫﺎي ﺗﻤ  ژن آﻧﺘﻲ-1
، 25و74tnairav ecilpS ﻫـﺎي  ژنآﻧﺘـﻲ -4، 15ﻫﺎي ﺑﻴﺶ از ﺣﺪ ﺑﻴﺎن ﺷﺪه ژن 
   .55و74TCﻫﺎي  ژن آﻧﺘﻲ-6، 25-45ﻫﺎي وﻳﺮوﺳﻲ ژن آﻧﺘﻲ-5
   ﺎنــ، ﺑﻴRCP-TRﻚ ـﻜﻨﻴـﺎده از ﺗــﻔـﺎ اﺳﺘــﻪ ﺑــﺎﻟﻌـﻚ ﻣﻄــدر ﻳ
ﺧﻴﻢ و ﻧﺮﻣـﺎل ﻣـﻮرد ﻫـﺎي ﺑـﺪ  در ﮔﺮوﻫـﻲ از ﺑﺎﻓـﺖ01AGSTANRm
 01AGST ژن ANRmﻫﺎي ﻧﺮﻣﺎل ﺑﻴـﺎن در ﺑﺎﻓﺖ  01.ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 
 ژن ANRm روﻧﻮﺷـﺖ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻏﺎﻟﺐ در ﺑﻴﻀﻪ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ و ﺗﻌﺪاد 
 ﺗﻘﺮﻳﺒــﺎ HDPAG ژن ANRm  ازروﻧﻮﺷــﺖ 01 ﺑــﻪ ازاي 01AGST
اﻧﺪوﻣﺘﺮ و ﺳﻴﻨﻪ و  رﻳﻪ، ﭘﺎﻧﻜﺮاس،  در 0001  در ﺑﻴﻀﻪ، روﻧﻮﺷﺖ 00061
 ﺑﻴـﺎن ﻣﺘﻔـﺎوت .  ﺑﺎﻓﺖ ﻧﺮﻣﺎل دﻳﮕـﺮ ﺑـﻮد 51 در روﻧﻮﺷﺖ 002ﻛﻤﺘﺮ از 
ﻫﺎي ﻧﺮﻣﺎل ﻣﺨﺘﻠﻒ، ﻣﻤﻜﻦ اﺳـﺖ ﺑـﻪ در ﺑﺎﻓﺖ  ،01AGST ژن ANRm
ﻋﻨـﻮان ژن اﺳـﺘﺎﻧﺪارد  ﺑـﻪ HDPAG ژن ANRmﺧﺎﻃﺮ ﺗﻔﺎوت در ﺑﻴـﺎن 
ﻫـﺎي ﻧﺮﻣـﺎل و  در ﺑﻴـﻀﻪ HDPAGﺑﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ  ﺑﻴـﺎن ﻣﺘﻔـﺎوت . ﺑﺎﺷﺪ
 در ANDcﻫـﺎي  و ﺑﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ اﻳـﻦ ﻛـﻪ ﻧﻤﻮﻧـﻪ 75و65ﻫﺎي ﺑﺪﺧﻴﻢ  ﺑﺎﻓﺖ
 در nitcA ateB و HDPAGﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﺎ ﻣﻘـﺎدﻳﺮي ﻳﻜـﺴﺎن از  ﺑﺎﻓﺖ
رﺳـﺪ ﻛـﻪ ﺑﻴـﺎن ﻧﻈـﺮ ﻣـﻲ ﮔﻮﻧـﻪ ﺑـﻪ اﻧﺪ، اﻳﻦ ﺣﺠﻢ ﻳﻜﺴﺎن اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﺷﺪه 
. ﺑﺎﺷـﺪ ﻫـﺎي ﻣﺮﺑـﻮط ﺑـﻪ ﻫـﺮ ﻧـﻮع ﺑﺎﻓـﺖ ﻣـﻲ ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﻪ ﻋﻠﺖ وﻳﮋﮔﻲ 
 01AGST ﻣﺮﺑـﻮط ﺑـﻪ ANRmﻫـﺎي  روﻧﻮﺷﺖﮔﺴﺘﺮه  ﻋﺒﺎرت دﻳﮕﺮ،  ﺑﻪ
. ﻧﺴﺒﺖ ﻳﻜﺴﺎن ﺑﻮده اﺳـﺖ  ﺑﻪﻠﻒ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ، ﺑﻴﺎن ﺷﺪه در ﻣﻴﺎن اﻧﻮاع ﻣﺨﺘ 
ﺑﺮﺧـﻲ  ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ و ﺑﻴﺎن ﺑﻴﺶ از ﺣـﺪ آن در  در 01AGSTﺑﻴﺎن ﻏﺎﻟﺐ 
ﺑﺎﺷﺪ ﻛـﻪ در  ﻣﻲ TCژن  ﻳﻚ آﻧﺘﻲ 01AGSTﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ ﻣﻮﻳﺪ آن اﺳﺖ ﻛﻪ 
ﻫﺎﻳﻲ  ﺑﺎديﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﺎ آﻧﺘﻲ  ﻫﺎ اﻓﺰاﻳﺶ ﻳﺎﻓﺘﻪ و ﺑﺮﺧﻲ از اﻧﻮاع ﺑﺪﺧﻴﻤﻲ 
  01.ﺎﻳﺪﻧﻤ  را در ﺑﻴﻤﺎران ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻣﻲGgIاز ﻧﻮع 
، ﻧﻮﻋﻲ اﺧﺘﻼل ﺑﺪﺧﻴﻢ اﺳﺖ ﻛـﻪ )LLA( ﻟﻮﻛﻤﻲ ﻟﻨﻔﻮﺑﻼﺳﺘﻴﻚ ﺣﺎد 
ﻴﺪي، ﺑـﺪون اﻳـﻦ ﻛـﻪ ﺑـﺎﻟﻎ ﺷـﻮﻧﺪ، ﺑـﻪ ﻳﻫﺎي ﭘﻴﺶ ﺳﺎزﻟﻨﻔﻮ در آن ﺳﻠﻮل 
ﻫﺎي ﺗﻮاﻧﺪ از رده اﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎري ﻣﻲ  .ﻛﻨﻨﺪﺻﻮرت ﻛﻠﻨﻲ ﺷﺮوع ﺑﻪ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻣﻲ 
ﻫـﺎي  ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺳﺒﺐ ﻟـﻮﻛﻤﻲ 85،ﻴﺪي ﻧﺎﺷﻲ ﺷﻮد ﻳﻫﺎي ﻟﻨﻔﻮ ﻣﺘﻔﺎوت ﺳﻠﻮل 
ﻳﺎ ﺣﺘﻲ ﮔﺎﻫﻲ اوﻗﺎت ﺑﺎﻋﺚ ﻟﻮﻛﻤﻲ ﺑﺎ رده ﻣﺨﻠﻮط  و T، ﺳﻠﻮل Bﺳﻠﻮل 
 و ﻛﺎﻣـﻞ ﻛـﺮدن دوره درﺳـﺖ ﺗﺸﺨﻴﺺ اوﻟﻴـﻪ ﺑـﺮاي درﻣـﺎن . ﮔﺮدد ﻣﻲ
ﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻣﻴﺰان زﻳﺎد ﻫﺎ و ﻳﺎ ﻣﺤﺼﻮﻻت ژن  ژن. ﻧﻘﺎﻫﺖ ﺿﺮوري اﺳﺖ 
ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﻣﺎرﻛﺮﻫﺎي ﺗﺸﺨﻴﺼﻲ ﻣﻔﻴﺪ و ﻧﻴـﺰ ﻳﺎﺑﻨﺪ، ﻣﻲ در ﻟﻮﻛﻤﻲ اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ 
  41.ﻫﺎي ﺟﺪﻳﺪ ﺑﺎﺷﻨﺪ  و درﻣﺎناﻫﺪاف ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ ﺑﺮاي ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ در دارو
ﺗﻮاﻧﺪ ﺗﻮﻣـﻮر ﻣـﺎرﻛﺮ ﺟـﺬاﺑﻲ ﺑـﺮاي ﺑﻪ ﭼﻨﺪ دﻟﻴﻞ ﻣﻲ  01AGST ژن
  95و13و01و2و1:اﻳﻤﻨﻮﺗﺮاﭘﻲ ﺑﺎﺷﺪ
ﻫـﺎي ژرم ﺑﻴﺎن ﺷﺪن در ﺳﻠﻮل ، TCﻫﺎي ﻣﺘﻌﻠﻖ ﺑﻮدن ﺑﻪ ﺧﺎﻧﻮاده ژن 
ﻫـﺎي ﺑﻴـﺎن ﺷـﺪن در ﺑﺎﻓـﺖ ، ﻻﻳﻦ ﻣﺬﻛﺮ و اﻧﻮاﻋﻲ از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺧـﺎص 
ﻏﻴـﺮ )ﻫﺎي ﻧﺮﻣـﺎل   ﺑﻴﺎن آن در ﺑﺎﻓﺖﻋﺪم، ﺟﻨﻴﻨﻲ در ﺣﺎل ﺗﻤﺎﻳﺰ و ﺗﻘﺴﻴﻢ 
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   242 ﺗﺎ 132، 4، ﺷﻤﺎره 37، دوره 4931  ﺗﻴﺮﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ ﺗﻬﺮان، 
ﻫـﺎي ژرﻣﻴﻨـﺎل در  ﺧﻮﻧﻲ و وﺿﻌﻴﺖ ﻣﺰﻳﺖ اﻳﻤﻨﻲ ﺳـﻠﻮل -ايﺳﺪ ﺑﻴﻀﻪ 
 ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده LLA در ﺑﻴﻤﺎران 01AGSTﻫﺎي ﻫﻤﺎﺗﻮﭘﻮﻳﺘﻴﻚ ﺑﻴﺎن  ﻧﺌﻮﭘﻼﺳﻢ
 ﻣـﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ ﻗـﺮار RCP detsen -imeS و RCP-TRﻫـﺎي  از ﺗﻜﻨﻴﻚ
 ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺧـﻮن ﻣﺤﻴﻄـﻲ از 41  ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان، 25در  41.ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ 
 ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﺧـﻮن ﻣﺤﻴﻄـﻲ از دﻫﻨـﺪﮔﺎن ﺳـﺎﻟﻢ، ﺑﻴـﺎن 01 و LLAﺑﻴﻤـﺎران 
ﻫﺎي ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان از ﻧﻤﻮﻧﻪ % 48/6 ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻳﻌﻨﻲ 25 از 44 در 01AGST
  ﺑﻴﻤﺎر ﺑﺎﻟﻎ و 33 در 01AGSTآﻧﺎﻟﻴﺰ ﺑﻴﺎن  .ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ  LLAدر ﺑﻴﻤﺎران 
، ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ، اﻣﺎ ارﺗﺒـﺎﻃﻲ ﻣﻴـﺎن LLA ﻛﻮدك ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ 91
  و ﺑﻴـﺎن LLAﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ارﺗﺒﺎﻃﻲ ﺑﻴﻦ ﻧـﻮع  .ﺑﻴﺎن ژن ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ  ﺳﻦ و 
 ﻣـﻮرد LLAﻧﻤﻮﻧﻪ ﺧﻮن ﻣﺤﻴﻄﻲ از ﺑﻴﻤـﺎران  41 .ﻳﺎﻓﺖ ﻧﺸﺪ  01AGST
  .  در ﻫﻤﻪ آﻧﻬﺎ ﮔﺰارش ﮔﺮدﻳﺪ01AGSTآزﻣﺎﻳﺶ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ و ﺑﻴﺎن 
 و ﺑﺎﻗﻲ ﺑﻴﻤﺎران ﺑﻴﺎن ﭘﺎﻳﻴﻦ آن 01AGST  ﺑﻴﻤﺎر ﺳﻄﻮح ﺑﺎﻻي ﻫﺸﺖ
ﺑـﺎ اﻳـﻦ ﺣـﺎل روﻧﻮﺷـﺘﻲ از . ﻫﺎي ﺧﻮن ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ را در ﻧﻤﻮﻧﻪ 
اﻳـﻦ  .در ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺧﻮن ﻣﺤﻴﻄﻲ از دﻫﻨﺪﮔﺎن ﺳﺎﻟﻢ ﻳﺎﻓـﺖ ﻧـﺸﺪ  01AGST
ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻓﺎﻛﺘﻮر ﭘﺮوﮔﻨﻮﺳـﺘﻴﻚ  را ﺑﻪ 01AGSTﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ 
در  )DRM( esaesid laudiser laminiMو اﺑـﺰاري ﻣﻬـﻢ ﺑـﺮاي ﻛﻨﺘـﺮل 
 ﺷﺪ، ﭘﻴـﺮاﻳﺶ ﺟـﺎﻳﮕﺰﻳﻦ ﮔﻔﺘﻪﻫﻤﺎﻧﮕﻮﻧﻪ ﻛﻪ ﭘﻴﺸﺘﺮ  41.ﭘﻴﺸﻨﻬﺎد ﻛﻨﺪ  LLA
اي در ﺑﻴـﻀﻪ  ANRm، ﻣﻨﺠـﺮ ﺑـﻪ ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻣﺤـﺼﻮل 115در ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـﺪ 
اﺳﺖ ﺑﺪﻳﻦ ﺻـﻮرت  RTU`5 ﺑﺎز اﺿﺎﻓﻪ در اﻧﺘﻬﺎي 44ﺷﻮد ﻛﻪ داراي  ﻣﻲ
 626ﺑـﺎ ﻗﻄﻌـﻪ ﭘﻴـﺮاﻳﺶ ﺟـﺎﻳﮕﺰﻳﻦ  01AGSTژن  RTU`5 ANRmﻛـﻪ 
 RTU`5ﻛـﻪ ﺑـﺮاي  ﺑﺎﺷـﺪ  ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـﺪ ﻣـﻲ285ﺑـﺪون آن  ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﺗﻴـﺪ و
 ارﺗﺒـﺎط ﻣﻬﻤـﻲ ﻣﻴـﺎن ،در آزﻣﺎﻳﺸﺎت اﻧﺠﺎم ﺷـﺪه . ﻧﺴﺒﺖ ﻃﻮﻳﻞ اﺳﺖ  ﺑﻪ
ﻫـﺎي ﺑﻴـﺎن ﺷـﺪه ﺑـﺎﻟﻴﻨﻲ ﺑﻴﻤـﺎران و اﻳﺰوﻓـﺮم  ﺗﻈﺎﻫﺮات ﻫﻤﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻚ و 
رﺳـﺪ ﻛـﻪ  ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣـﻲ RTU`5اﻓﺰاﻳﺶ ﻃﻮل .  وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ 01AGST
ﻫـﺎي ﻫـﺎ، ﻓﺎﻛﺘﻮر  ﻫـﺎي ﻛـﺪ ﻛﻨﻨـﺪه ﭘﺮوﺗﻮاﻧﻜـﻮژنANRm در وﻳـﮋه ﺑـﻪ
روﻧﻮﻳﺴﻲ، ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي رﺷﺪ و ﮔﻴﺮﻧﺪه آﻧﻬﺎ راﻳﺞ ﺑﺎﺷﺪ، ﻛﻪ ﺣﺎﻛﻲ از اﻳـﻦ 
 در  01AGSTﺑﻴـﺎن . ﺷـﻮد  ﺑﻪ ﺷﺪت ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻲ اﻣﺮ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺗﺮﺟﻤﻪ آﻧﻬﺎ
اي را ﺑ ــﻪ ﺳ ــﻮي ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﺎت ﻋﻤﻠﻜ ــﺮدي  ﻣﻤﻜ ــﻦ اﺳ ــﺖ ﭘﻨﺠ ــﺮه LLA
  41.ﻫﺎي ﭼﻚ ﭘﻮﻳﻨﺖ ﻣﻴﺘﻮزي در ﻟﻮﻛﻤﻲ ﺑﺎز ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻴﻦﻴﭘﺮوﺗ
 در ﻧﻈ ــﺮ ﮔ ــﺮﻓﺘﻦ ﻫ ــﺎي ﻣﺨﺘﻠ ــﻒ ﺑ ــﺎ   در ﺳ ــﺮﻃﺎن01AGSTﺑﻴ ــﺎن 
 4/02 در ﭘﻴـﺸﺘﺮ  01AGSTاﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن : ﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ آن  وﻳﮋﮔﻲ
  ﺳﺮﻃﺎن ﺗﺨﻤـﺪان، 7/02  ﺳﺮﻃﺎن ﻛﻠﻮن، 1/02 ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎي ﻫﭙﺎﺗﻮﺳﻠﻮﻻر، 
 ﺳﺮﻃﺎن ﻣﺜﺎﻧـﻪ، 8/02ﻣﻼﻧﻮﻣﺎي ﺑﺪﺧﻴﻢ و  1/02  ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺮوﺳﺘﺎت، 3/02
 59/651 در 01AGST در اﻳـﻦ ﺑﺮرﺳـﻲ ﺑﻴـﺎن 11.ﻧﺸﺎن داده ﺷـﺪه ﺑـﻮد 
% 38/3ﺑﺎﻻﺗﺮﻳﻦ ﻣﻴـﺰان ﺑﻴـﺎن . ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ %( 06/9)ي ﺗﻮﻣﻮري ﻫﺎ ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﺗﺮﻳﻦ ﻣﻴﺰان  ﭘﺎﻳﻴﻦ% 33/3در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﻣﻐﺰي ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ، در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ 
ﺑﺎ اﻳﻦ ﻫﻤﻪ، .  ﺗﻨﺎﺳﻠﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ -ﺑﻮد و در ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﻣﺠﺎري ادراري 
 در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 01AGSTارﺗﺒﺎط ﻣﻬﻤﻲ ﺑﻴﻦ ﺟﻨـﺴﻴﺖ و ﺑﻴـﺎن 
  32.ﻳﺎﻓﺖ ﻧﺸﺪ
 در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ 01AGSTﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ و ﺑﻴﺎن ﻫﺎي ﭘﺎ  وﻳﮋﮔﻲ
 ﻣﻮرد از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ و 72 :ﺗﻠﻴﺎﻟﻲداراي ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ﻳﺎ اﭘﻲ 
از % 55/6در ﻛـﻞ . ﺗﻠﻴ ـﺎﻟﻲ ﺑﻮدﻧ ـﺪ ﻣـﻮرد از آﻧﻬ ـﺎ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي اﭘ ـﻲ 58
 25)ﺗﻠﻴﺎﻟﻲ از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي اﭘﻲ % 16/2و ( ﻣﻮرد 51)ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ 
  32.دﻧﺪ را ﻧﺸﺎن دا01AGSTﺑﻴﺎن ( ﻣﻮرد
 در 01AGSTﻫـﺎي  روﻧﻮﺷﺖ: ﻫﺎي ﺳﻴﻨﻪ  در ﺳﺮﻃﺎن 01AGST ﺑﻴﺎن
(. ﻣـﻮرد 01/51)ﺗﻠﻴـﺎﻟﻲ ﺳـﻴﻨﻪ ﻳﺎﻓـﺖ ﺷـﺪ  از ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي اﭘـﻲ% 66/7
ﺗﺮﻳﻦ وﻳﮋﮔﻲ ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺑﻮد ﻛـﻪ در  راﻳﺞ ﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎي ﻣﺠﺎري ﻣﻬﺎﺟﻢ، 
(  ﺑﻴﻤ ــﺎر9) ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪ 01AGSTﺑﻴﻤ ــﺎران داراي روﻧﻮﺷ ــﺖ % 57
 %17/4ﻃﺎن ﺳﻴﻨﻪ دﻳﺪه ﺷﺪ ﻛـﻪ از آن  ﺳﺮ 7/51درﮔﻴﺮي ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي در 
 ﻫـﻢ در 01AGSTﺑﻴـﺎن . را ﻧـﺸﺎن دادﻧـﺪ  01AGSTﺑﻴـﺎن ( ﻣﻮردﭘﻨﺞ )
ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻪ ﻣﻴﺰان ﻣﺘﻮﺳﻂ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻳﺎﻓﺘﻪ ﺑﻮدﻧﺪ و ﻫﻢ در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎﻳﻲ 
. ﻛﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰﻳﺎﻓﺘﮕﻲ ﺿﻌﻴﻔﻲ داﺷﺘﻨﺪ، ﺑﺪون ﻫﻴﭻ ﺗﻔﺎوت ﻣﻬﻤﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ 
از ﺳﺮﻃﺎن ﭘﺴﺘﺎن  ﺑﺮﮔﺮﻓﺘﻪ 132-BM-ADMﺑﻴﺎن اﻳﻦ ژن در رده ﺳﻠﻮﻟﻲ 
 - در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻣﻌـﺪي01AGST ﺑﻴـﺎن 06.ﻧﻴـﺰ ﮔـﺰارش ﺷـﺪه اﺳـﺖ
 01AGST، ﺑـﺮاي ﺑﻴـﺎن IG ﻧﻤﻮﻧﻪ از ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي 13: اي روده
 81/03)ﻫـﺎ ﻧﻤﻮﻧـﻪ % 06روﻧﻮﺷـﺖ ژن در  .ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ 
ﺑﻴـﺸﺘﺮﻳﻦ وﻳﮋﮔـﻲ (. ﺗﻠﻴـﺎﻟﻲ اﻟﺒﺘـﻪ ﺑـﺎ ﻋﻮاﻣـﻞ اﭘـﻲ) ﻳﺎﻓـﺖ ﺷـﺪ( ﻣـﻮرد
ﻛﺎرﺳـﻴﻨﻮﻣﺎي  ﻫﻔـﺖ  آدﻧﻮﻛﺎرﺳـﻴﻨﻮﻣﺎ و 01، IGﻮرﻫـﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﺗﻮﻣ 
 ﺑﻮدﻧﺪ، ﻛـﻪ از آن )CCS( amonicrac llec suomauqSﺳﻠﻮل ﺳﻨﮕﻔﺮﺷﻲ
در  01AGSTﺑﻴـﺎن . داﺷـﺘﻨﺪ  01AGSTﺑﻴـﺎن % 77/8و % 05ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴـﺐ 
ﻫـﺎي ﺑـﺪون ﻧﻤﻮﻧـﻪ % 04ﻫﺎﻳﻲ ﺑـﺎ درﮔﻴـﺮي ﮔـﺮه ﻟﻨﻔـﻲ و  ﻧﻤﻮﻧﻪ% 37/3
% 05 در 01AGSTﺑﻴ ــﺎن ﻓ ــﺮاوان . درﮔﻴ ــﺮي آن ﻧﻴ ــﺰ ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪ 
از % 66/7آدﻧﻮﻛﺎرﺳﻴﻨﻮﻣﺎﻫﺎﻳﻲ ﻛـﻪ ﺗﻤﺎﻳﺰﻳـﺎﻓﺘﮕﻲ ﻣﺘﻮﺳـﻂ داﺷـﺘﻨﺪ و در 
 در 01AGST ﺑﻴ ــﺎن 32. ﻫ ــﺎي ﺑ ــﺎ ﺗﻤ ــﺎﻳﺰ ﻛﺎﻣ ــﻞ ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪ CCS
 ﻣـﻮرد 01AGST ﺗﻮﻣﻮر ﭘﻮﺳﺘﻲ ﺑﺮاي ﺑﻴﺎن ژن 62: ﻫﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ  ﺑﺪﺧﻴﻤﻲ
 71/62) ﻣﻮارد دﻳﺪه ﺷﺪ% 66/4 در 01AGSTﺑﻴﺎن . ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮارﮔﺮﻓﺘﻨﺪ
 %04، ( ﻣ ــﻮرد6/7)ﻣﻼﻧﻮﻣﺎﻫ ــﺎي ﭘﻮﺳ ــﺘﻲ % 58/7ﻛ ــﻪ ﺷ ــﺎﻣﻞ ( ﻣ ــﻮرد
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 در ﭘﻴـﺸﺘﺮ 01AGSTاﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن  .ﺑـﻮد( ﻣـﻮرد 3/4)اي  ﺳـﻠﻮل ﭘﺎﻳـﻪ
 در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي 01AGST ﺑﻴـﺎن  32.ﻟﻨﻔﻮﻣﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ ﮔـﺰارش ﺷـﺪه ﺑـﻮد 
ﺮاي وﺟـﻮد ﺑ  ـ  ﻧﻤﻮﻧﻪ از ﺑﻴﻤﺎران ﺑﺎ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺑـﺎﻓﺘﻲ ﻧـﺮم، 82: ﺑﺎﻓﺖ ﻧﺮم 
اﻳـﻦ % 35/6 ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ ﻛﻪ 01AGSTﻫﺎي ژن  روﻧﻮﺷﺖ
ﻫـﺎي ﺗﻮﻣـﻮري ﺑـﻪ ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ ﻧﻤﻮﻧـﻪ (  ﻣﻮرد 51/82)روﻧﻮﺷﺖ را داﺷﺘﻨﺪ 
ﺑﻨـﺪي  دﺳﺘﻪ( ﻣﻮردﻫﺸﺖ )و ﻣﺰاﻧﺸﻴﻤﻲ ( ﻣﻮرد 02)ﺗﻠﻴﺎﻟﻲ ﻫﺎي اﭘﻲ  ﮔﺮوه
 11ﺗﻠﻴـﺎل و  ﺗﻮﻣـﻮر اﭘـﻲ ﭼﻬـﺎر در  01AGSTﻫﺎي  ﺷﺪﻧﺪ ﻛﻪ روﻧﻮﺷﺖ 
از ﻣﻮارد دﻳﮕـﺮ % 08 در 01AGSTﺑﻴﺎن . ﻤﺎل ﻳﺎﻓﺖ ﺷﺪﻧﺪ ﺗﻮﻣﻮر ﻣﺰاﻧﺸﻴ 
  32.ﮔﺮه ﻟﻨﻔﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ
 81وﺟـﻮد روﻧﻮﺷـﺖ در :  در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻣﻐـﺰي01AGST ﺑﻴـﺎن
ﻧﻤﻮﻧـﻪ از آن ﻳﺎﻓـﺖ 51ﺗﻮﻣﻮر ﻣﻐﺰي ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓـﺖ، ﻛـﻪ در 
 ﺑﻴﻤـﺎر ﺑـﺎ آدﻧﻮﻣـﺎي ﭘـﻨﺞ ﺑﻪ ﻃﺮز ﻗﺎﺑـﻞ ﺗـﻮﺟﻬﻲ، ﺑﻴـﺎن ژن در ﻫـﺮ . ﺷﺪ
 ﺗﻮﻣـﻮر دﻳﮕـﺮ ﺷـﺎﻣﻞ ﺷـﻮاﻧﻮﻣﺎ و ﻫﻔـﺖ وﺳﺘﻮﻣﺎ و  ﺗﺎ آﺳﺘﺮ ﺳﻪﻫﻴﭙﻮﻓﻴﺰ، 
  ﺑﺎﻻ ﺑﺮاي ارﺗﺒﺎط ﺑﻴﻦ ﻧﻜﺮوز و ﻫﺎي ﭘﮋوﻫﺶﺑﻪ ﻋﻼوه . ﻣﻨﻨﮋﻳﻮﻣﺎ دﻳﺪه ﺷﺪ 
 ﻧﻤﻮﻧـﻪ 66 ﻣـﻮرد از 62ﻧﻜـﺮوز در .  ﻣﻮرد آﻧﺎﻟﻴﺰ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ 01AGST
ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻧﻜـﺮوزي و % 24/3 در 01AGSTﺑﻴـﺎن . ﺗﻮﻣﻮري دﻳﺪه ﺷﺪ 
ﻫـﺎ  ﺑﻨـﺎﺑﺮاﻳﻦ اﻳـﻦ داده ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﻏﻴﺮ ﻧﻜﺮوزي ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳـﺪ، % 55
 ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از آﻧﺎﻟﻴﺰ . دﻫﺪﻪ ﻧﻤﻲ ﻳﻫﺎي ﻣﻬﻤﻲ را در ﻣﻮرد ﻧﻜﺮوز ارا  ﺗﻔﺎوت
 ﻣﻤﻜ ــﻦ اﺳ ــﺖ در ﺑﺮﺧ ــﻲ از 01AGSTﺑ ــﺮﻳﻢ ﻛ ــﻪ  ﮔﻤ ــﺎن ﻣ ــﻲ TSE
 از اﻳـﻦ ﻛـﻪ ﭘـﻴﺶ ﻫﺎي ﻣﻐﺰ ﺑﻴﺎن ﺷﻮد، ﺑﻨﺎﺑﺮاﻳﻦ ﺿـﺮوري اﺳـﺖ  ﻗﺴﻤﺖ
 ﻳـﺎ اﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن آن در ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي ﻣﻐـﺰي 01AGSTراﺟﻊ ﺑـﻪ ﺑﻴـﺎن 
 ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﻐﺰ را در اﺧﺘﻴـﺎر ﻫﺎي ﺑﺨﺶ  ﻛﻨﻴﻢ، اﻟﮕﻮي ژن يداور ﭘﻴﺶ
   32.داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﻴﻢ
 در ﺑﻴﻤـﺎران دﭼـﺎر آزواﺳـﭙﺮﻣﻲ ﻏﻴـﺮ 01AGSTﺑﺮرﺳـﻲ ﺑﻴـﺎن ژن 
ﻫﺎ در ﺳﺮاﺳﺮ دﻧﻴﺎ از ﻣﺸﻜﻞ ﻧﺎﺑﺎروري از زوج % 01-51ﺣﺪود : اﻧﺴﺪادي
 26.دﻫﻨـﺪ ﺑﺮﻧﺪ، ﻛﻪ ﻧﻴﻤﻲ از آﻧﻬﺎ را ﻣـﺮدان ﻧﺎﺑـﺎرور ﺗـﺸﻜﻴﻞ ﻣـﻲ رﻧﺞ ﻣﻲ 
اي ﻣﺜـﻞ از ﻣﻮارد ﻧﺎﺑﺎروري ﻣﺮدان ﺑﺎ ﻋﻠـﻞ ﺷـﻨﺎﺧﺘﻪ ﺷـﺪه اﮔﺮﭼﻪ ﺑﺮﺧﻲ 
ﻣﺸﻜﻼت ﻣﺠﺎري ﺗﻨﺎﺳﻠﻲ ﻳﺎ اﺧﺘﻼﻻت ﻫﻮرﻣـﻮﻧﻲ ﻗﺎﺑـﻞ ﺗﻮﺟﻴـﻪ اﺳـﺖ، 
از ﻋﻠـﻞ اﺻـﻠﻲ . ﻣﺎﻧـﺪ وﻟﻲ ﻣﻮارد ﺑﺴﻴﺎري ﻫﻤﭽﻨﺎن ﻧﺎﺷﻨﺎﺧﺘﻪ ﺑـﺎﻗﻲ ﻣـﻲ 
ﻫﺎي ﻏﻴﺮﻃﺒﻴﻌـﻲ ﻧﺎﺑﺎروري در ﻣﺮدان، ﻛﺎﻫﺶ ﺗﻌﺪاد اﺳﭙﺮم، ﻛﺎﻫﺶ اﺳﭙﺮم 
 (رو ﺑـﻪ ﺟﻠـﻮ )ﺮﻛـﺖ ﭘﻴـﺸﺮوﻧﺪه ﻫـﺎي ﻓﺎﻗـﺪ ﺣ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ ﻳﺎ اﺳـﭙﺮم 
 اﻣﺎ ، ﺑﺎﺷﺪ ﮔﻮﻧﺎﮔﻮنﺗﻮاﻧﺪ ﻋﻠﻞ اوﻟﻴﮕﻮاﺳﭙﺮﻣﻲ ﻳﺎ آزواﺳﭙﺮﻣﻲ ﻣﻲ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
ﮔﺮوه ﻣﻬﻤﻲ از ﻋﻮاﻣﻞ آن ﺷﺎﻣﻞ اﺧـﺘﻼﻻت ژﻧﺘﻴﻜـﻲ اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﺑﺎﻋـﺚ 
ﻫـﺎي ﺗﻌـﺪاد زﻳـﺎدي از ژن . ﺷـﻮد اﺷﻜﺎل در روﻧﺪ ﺑـﺎروري ﻣـﺮدان ﻣـﻲ 
ﺎل ﺑﻴـﻀﻪ ﻫﺎي ژرﻣﻴﻨ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﺳﻠﻮﻟﻲ، در ﺳﻠﻮل  ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺗﻘﺴﻴﻢ و 
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻋﺎﻣﻞ اﺧﺘﻼل در آﻧﻬﺎ در ﮔﺰارش  ﺷﻮﻧﺪ و ﺑﻴﺎن ﻣﻲ 
 از آﻧﺠﺎﻳﻲ ﻛﻪ ﺑﻴﻀﻪ دو ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻣﻬـﻢ 36. ﺷﺪه اﺳﺖ ﻳﺎدﻧﺎﺑﺎروري ﻣﺮدان 
ﺑﺎﺷـﺪ، ﻫـﺎي ﻣﺮداﻧـﻪ ﻣـﻲ دارد ﻛﻪ ﺷﺎﻣﻞ ﺗﻮﻟﻴﺪاﺳﭙﺮم و ﺳﺎﺧﺖ ﻫﻮرﻣـﻮن 
ﻫـﺎي رﺳﺪ ﻛﻪ اﺧﺘﻼل و ﻣﻮﺗﺎﺳﻴﻮن در ﻫﺮ ﻳـﻚ از ژن اﻳﻨﮕﻮﻧﻪ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ 
ﺮ در اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ ﻳﺎ اﺳﭙﺮﻣﻴﻮژﻧﺰ، ﺑﺘﻮاﻧﺪ ﺑﺎﻋـﺚ ﻧﺎﺑـﺎروري در ﻣـﺮدان ﻣﻮﺛ
ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻜﻲ از ﻋﻮاﻣﻞ اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ اﻳﺠﺎد آزواﺳﭙﺮﻣﻲ ﻏﻴﺮ اﻧﺴﺪادي ) ﺷﻮد
ﻫﺎي ﻣﻮﺛﺮ در ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ، در اﻳﻦ ﻣﻴﺎن ﻧﺤﻮه ﺑﻴﺎن ژن (و ﻧﺎﺑﺎروري در ﻣﺮدان 
ﺗﻮاﻧﺪ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻬﻲ ﺑﺮ ﺑﺎروري ﻣـﺮدان داﺷـﺘﻪ ﺣﺮﻛﺖ اﺳﭙﺮم ﻧﻴﺰ ﻣﻲ 
 در اﻧﺠـﺎم روﻧـﺪ 01AGSTدﻫـﺪ ژن ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﺧﻴـﺮ ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ . ﺎﺷﺪﺑ
ﻴﻦ ﺣﺎﺻﻞ از اﻳﻦ ﻴﺑﺎﺷﺪ، ﺑﻪ ﻃﻮري ﻛﻪ ﭘﺮوﺗ ﻃﺒﻴﻌﻲ اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ، ﻣﻮﺛﺮ ﻣﻲ 
در اﻳـﻦ . ﺷﻮدژن در ﻣﻮش ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﺸﻜﻴﻞ ﺳﺎﺧﺘﺎر اﺻﻠﻲ دم اﺳﭙﺮم ﻣﻲ 
 ﻣـﺮد ﻣﺒـﺘﻼ ﺑـﻪ 48در ﺑﺎﻓـﺖ ﺑﻴـﻀﻪ 01AGST ژن ANRmﺑﻴﺎن ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
 ﻣـﻮرد RCP-TR detseN evitatitnauq-imeSآزواﺳـﭙﺮﻣﻲ ﺑـﻪ روش 
اي ﺑﻴﻤﺎر  در ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻴﻀﻪ 01AGST ژن ANRmﺑﻴﺎن . ﺑﺮرﺳﻲ ﻗﺮارﮔﺮﻓﺖ 
ﻣ ــﺸﺎﻫﺪه ﺷ ــﺪ و راﺑﻄ ــﻪ  %(63/9)داراي آزواﺳ ــﭙﺮﻣﻲ ﻏﻴ ــﺮ اﻧ ــﺴﺪادي 
از ﻧﻈــﺮ (. <P0/50) داري ﺑــﺎ ﭘﻴــﺸﺮﻓﺖ اﺳــﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ داﺷــﺖ ﺎﻣﻌﻨــ
ن ﺷﺪه ، ﺑﻴﺎ nesnhoJﻫﻴﺴﺘﻮﻟﻮژي، اﻳﻦ ژن در ﺑﻴﻤﺎران داراي اﻣﺘﻴﺎز ﺑﺎﻻي 
 ﺑﻴـﺎن 4/5ﻫـﺎي ﺑﻴﻤـﺎران ﺑـﺎ اﻣﺘﻴـﺎز ﻛﻤﺘـﺮ از ﺑﻮد در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ در ﻧﻤﻮﻧﻪ 
 در ﺑﻴـﻀﻪ ﺑﻴـﺎن 01AGSTاﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ  در ﻧﻬﺎﻳﺖ، . ﻧﺪاﺷﺖ
رﺳﺪ ﻛـﻪ ﻋـﺪم ﺑﺎﺷﺪ و ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ ﻫﺎي ﺟﻨﺴﻲ ﻣﻲ ﺷﺪه و ﻣﺨﺘﺺ ﺳﻠﻮل 
ﺑﻴﺎن اﻳﻦ ژن در ﺑﻴـﻀﻪ ﺑﺘﻮاﻧـﺪ ﺗـﺎﺛﻴﺮ ﻣﻨﻔـﻲ در اﺳـﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ و ﺑـﺎروري 
از ﺳﻮي دﻳﮕﺮ ﺗﻌﻴﻴﻦ زﻣﺎن ﺷﺮوع ﻳﺎ ﺧﺎﺗﻤﻪ ﺑﻴـﺎن ژن . ﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪ ﻣﺮدان داﺷ 
اﻣﻜﺎن اﺳﺘﻔﺎده از آن ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺗﻌﻴـﻴﻦ  در ﻣﺮﺣﻠﻪ ﺧﺎﺻﻲ از اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ، 
 16.ﺳﺎزدﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﻳﻜﻲ را ﻣﻴﺴﺮ ﻣﻲ ﭘﻴﺸﺮﻓﺖ اﺳﭙﺮﻣﺎﺗﻮژﻧﺰ در ﻛﻨﺎر ﻳﺎﻓﺘﻪ 
در  TCﻫـﺎي ﻧﻜﺎت ﻣﺒﻬﻢ ﺑـﺴﻴﺎري در ﺧـﺼﻮص ﻧﻘـﺶ و ﻋﻤﻠﻜـﺮد ژن 
ﻫـﺎ در رﺳـﺪ ﻛـﻪ اﻳـﻦ ژن ﻧﻈﺮ ﻣـﻲ  ﻪد دارد و ﺑ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ وﺟﻮ  ﺳﺮﻃﺎن
، ﺑﻴﺸﺘﺮ ﻣﻮرد ﺗﻮﺟﻪ ﻗﺮار ﮔﻴﺮﻧﺪ، ﭼﺮا ﻛﻪ ﺗﺎ ﺑﻪ اﻣـﺮوز ﮔـﺮ ﻳﻨﺪهﻣﻄﺎﻟﻌﺎت آ 
ﻛﺎر ﺑﺮدن آﻧﻬﺎ ﺑﻪ ﻋﻨـﻮان ﻣﺎرﻛﺮﻫـﺎي ﺑﻴﻮﻟـﻮژﻳﻜﻲ در ﺑـﺎﻟﻴﻦ ﻣـﻮرد  ﻪﭼﻪ ﺑ 
اﻧـﺪ، وﻟـﻲ ﻫﺪف اﺳـﺖ و ﻛـﺎﻧﻮن ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﺴﻴﺎري از داﻧـﺸﻤﻨﺪان ﺷـﺪه 
 درﻣـﺎﻧﻲ ﻣـﺴﺘﻠﺰم ﭘﻴﻤـﻮدن راﻫـﻲ ﻫﺎي ﺑﺎﻟﻴﻨﻲ وﻛﺎرﮔﻴﺮي آﻧﻬﺎ در ﺟﻨﺒﻪ  ﻪﺑ
ﻃـﻮر ﻣﺜـﺎل در  ﻪاز ﺟﻤﻠﻪ اﻳﻦ ﻧﻜﺎت ﻣﺒﻬﻢ اﻳﻦ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑ  ـ. ﻃﻮﻻﻧﻲ اﺳﺖ 
ﻫﻨﻮز ﺛﺎﺑﺖ ﻧﺸﺪه ﻛﻪ آﻳﺎ اﻓـﺰاﻳﺶ ﺑﻴـﺎن اﻳـﻦ ژن در  01AGSTﻣﻮرد ژن 
ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﻲ ﻣﻜﺎﻧﻴـﺴﻤﻲ در ﺣﻤﺎﻳـﺖ از ﺳـﻠﻮل اﺳـﺖ و ﻳـﺎ در 
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 ﻲﻳازرﻮﻣﻮﺗ ﺪﺷر ﺖﻬﺟ . ﺴـﻴﻧﺎﻜﻣ ﻊﻔﻧ ﻪﺑ هﺪﺸﻧ تﺎﺒﺛا يﺪﻫاﻮﺷ ﺪﻨﭼﺮﻫ ﻢ
ﺖﺳا ﻲﺳرﺮﺑ ﺖﺳد رد ﻪﻛ دراد دﻮﺟو نﺎﻃﺮﺳ لﺎﺒﻗ رد نآ ﻲﺘﻳﺎﻤﺣ!  
ﻪـﺠﻴﺘﻧ ﻲﻳﺎـﻬﻧ يﺮـﻴﮔ : رد يرﺎﻴﺴـﺑ ﻢﻬﺒـﻣ تﺎـﻜﻧ ﺮـﺿﺎﺣ لﺎـﺣ رد
 نژ دﺮﻜﻠﻤﻋ و ﺶﻘﻧ صﻮﺼﺧ يﺎﻫCT نﺎﻃﺮﺳ رد  دﻮـﺟو ﻒﻠﺘﺨﻣ يﺎﻫ
دراد64 ﻪﺑ ﻪﻛ  رد لﺎﺜﻣ ناﻮﻨﻋ نژ درﻮﻣTSGA10 ﺎﻳآ ﻪﻛ هﺪﺸﻧ ﺖﺑﺎﺛ زﻮﻨﻫ 
 ﺳ يﺎﻫرﻮﻣﻮﺗ رد نژ ﻦﻳا نﺎﻴﺑ ﺶﻳاﺰﻓا زا ﺖـﻳﺎﻤﺣ رد ﻲﻤﺴـﻴﻧﺎﻜﻣ ﻲﻧﺎﻃﺮ
 ﻪـﭼﺮﮔ ،دراد ﺶـﻘﻧ ﻲﻳازرﻮـﻣﻮﺗ ﺪـﺷر ﺖـﻬﺟ رد ﺎـﻳ و ﺖـﺳا لﻮﻠـﺳ
 نﺎﻃﺮـﺳ لﺎـﺒﻗ رد نآ ﻲﺘﻳﺎـﻤﺣ ﻢﺴـﻴﻧﺎﻜﻣ ﻊـﻔﻧ ﻪﺑ هﺪﺸﻧ تﺎﺒﺛا يﺪﻫاﻮﺷ
 دراد دﻮﺟو. ﻪﺑ  ﻲﻣ ﺮﻈﻧ نژ ﺪﺳر نﺎﻃﺮﺳ يﺎﻫ/ هﺪـﻨﻳآ تﺎـﻌﻟﺎﻄﻣ رد ﻪﻀـﻴﺑ
 ﺪﻧﺮﻴﮔ راﺮﻗ ﻪﺟﻮﺗ درﻮﻣ ﺮﺘﺸﻴﺑ نﺎﻃﺮﺳ ﺎﺑ ﻂﺒﺗﺮﻣ. ﻪﺘﺷﺬﮔ رد  ﻦـﻳا دﺮﺑرﺎﻛ 
نژ  ﺮﺘﺸﻴﺑ ﺎﻫﻪﺑ  ﻲـﻟو ،هدﻮـﺑ ﻪـﺟﻮﺗ درﻮـﻣ ﻲﻜﻳژﻮـﻟﻮﻴﺑ يﺎـﻫﺮﻛرﺎﻣ ناﻮﻨﻋ
  ﺖﺧﺎـﺳ و نﺎﻃﺮـﺳ ﻲﭘاﺮﺗﻮـﻧﻮﻤﻳا رد ﺎـﻬﻧآ زا هدﺎﻔﺘﺳا ﺮﺑ ﺮﻴﺧا تﺎﻌﻟﺎﻄﻣ
ﻦﺴﻛاو ﺖﺳا ﻪﺘﻓﺎﻳ ﺰﻛﺮﻤﺗ نﺎﻃﺮﺳ يﺎﻫ.  
يراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ : ﻪﻴﻬﺗ ناﺮﻬﺗ ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد هزﻮﺣ رد ﻪﻟﺎﻘﻣ ﻦﻳا
 ـﺧ ﻲﻧادرﺪـﻗ ﺐـﺗاﺮﻣ ﻪﻠﻴـﺳﻮﻨﻳﺪﺑ نﺎﮔﺪﻨﺴﻳﻮﻧ ﻪﻛ هﺪﺷ ﺖـﻳﺎﻤﺣ زا ار دﻮ
ﻲﻣ مﻼﻋا هﺎﮕﺸﻧاد ﺪﻧراد.   
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Cancer/Testis antigens (CTAs) as a group of tumor antigens are the novel subjects for 
developing cancer vaccine and immunotherapy approaches. They aberrantly express in 
tumors with highest normal expression in testis, and limited or no expression in normal 
tissues.  
There are important similarities between the processes of germ-cell and cancer cell de-
velopment Spermatogenesis begins at puberty when expression of novel cell-surface 
antigens occurs when the immune system has been refined the ability to distinguish self 
from non-self. Whereas macrophage and lymphocytes are commonly found within in-
terstitial spaces of the testis, these antigen-presenting cells are rarely seen within the 
seminiferous tubules. These observations have led to the concept of the immune privi-
leged site for testis. Localized normal expression of the CT genes in testis that makes 
them immunogenic for immune system, in one side, and their abnormal expression in 
different kinds of cancer cells, in the other side, has make them as promising target for 
developing cancer vaccines and new cancer therapeutics approaches. In malignancies, 
gene regulation is disrupted which results aberrant expression of CT antigen in a pro-
portion of tumors of various types. For some CTAs, data support their fundamental role 
in tumorigenesis. Several authors believe it is not clear whether they have an essential 
role in tumorigenesis or they are by-products of chromatin variations in cancer. There is 
a growing list of CTAs within them advanced clinical trials are running by using some 
of them in cancers like lung cancer, malignant melanoma and neuroblastoma. In this 
review we discuss the gene TSGA10 as an example of CT genes. TSGA10 expresses in 
its highest levels in elongating spermatids and localized in the fibrous sheath of mature 
sperm. This gene is proposed as a serological biomarker in cutaneous lymphoma. Its 
abnormal expression has been reported in different cancers such as acute lymphoblastic 
leukemia, breast, brain, gastrointestinal and a range of other cancers either in mRNA or 
protein levels. It has an important role in angiogenesis in cancer tumors because of its 
effects in the gene hypoxia-inducible factor (HIF1). Absence or lack of TSGA10 ex-
pression has been reported in ascosporic infertile men. 
 
Keywords: cancer vaccines, gene expression, immunotherapy, molecular targeted ther-
apy, testicular neoplasms, TSGA10 protein. 
Abstract   Received: 31 Dec. 2014    Accepted: 18 Apr. 2015    Available online: 10 Jun. 2015
 
Review Article Tehran University Medical Journal, July 2015; Vol. 73, No. 4: 231-242 
D
ow
nl
oa
de
d 
fro
m
 tu
m
j.tu
ms
.ac
.ir 
at 
10
:53
 IR
DT
 on
 S
atu
rda
y J
uly
 29
th 
20
17
